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Vorwort  zum  II.  Teile 


Die  ini  Vorworte  zum  1.  Teile  entlialLene  Zusage,  datJ 
(lei‘  '2.  Teil  im  nächsten  Herbste  oder  Winter  erscheinen  wei-de, 
habe  ich  nicht  einzidialten  vermocht.  Die  Gründe  hiel'ür  sind 
mehrfacher  Art.  Zunächst  waren  meine  äußeren  Verhältnisse, 
welche  sich  gerade  damals  mit  meinem  Scheiden  von  der  Kdinik 
N e u s s e r von  Grund  auf  änderten,  waren  die  vielfachen 
neuen  Aufgaben,  welche  an  mich  herantraten,  mächtiger  als 
mein  anfänglich  ja  guter  \\’ille  zur  unmittelbaren  Fortsetzung 
der  Arbeit.  .\ls  ich  aber  dann  dazu  kam,  mir  den  Plan  für  die 
weitere  .Vrbeit  zu  überdenken,  gesellten  sich  auch  in  sachlicher 
Hinsicht  neue  Hindernisse  dazu.  Es  war  von  Anfang  an  mein 
Traum  gewesen,  einmal  eine  Klinik  der  Blutkrankheiten 
zu  schreiben.  Aber  das  erschien  mir  gewissermaßen  als  eine 
Lebensaufgabe,  das  sollte  ein  Werk  werden,  welches  den  Nieder- 
schlag, das  Endergebnis  langjälnäger  reicher  Erfahrungen 
und  gereiften  Urteils  darstellen  müßte.  Und  an  ein  solches 
Werk  mochte  ich  mich  damals  noch  nicht  wagen.  Auch  war 
gerade  eine  neue  Epoche  in  der  histologischen  Erforschung  der 
Blutbildungsorgane  angebrochen  und  es  ging  schon  deswegen 
nicht  an,  gerade  zu  solcher  Zeit  ein  doch  einigermaßen  als  ab- 
schließend zu  betrachtendes  Werk  zu  schreiben. 

So  blieben  mir  denn  zwei  Wege  offen  ; entweder  eine 
morphologische  Haematologie  zu  schreiben  — das  hätic;  ich 
Ja  sogleich  zu  tun  vermocht,  oder  aber  die  Weitei-führung  d(‘s 
Buches  noch  hinauszuschieben,  bis  alle  Grundlagen  für  di(‘ 
größere  Aufgabe  gegeben  wären.  Die  erstere  .\rt  aber  verhieß 
mir  keine  volle  Befriedigung,  auch  schien  mir  dei’  ersti*  Teil 
des  Buches  hiefür  zu  breit  angelegt  ; und  so  entschloß  ich  mich 
denn,  trotz  allen  Duängens  durch  den  Verlag,  zur  zweit('ii  Art 
dei'  Weiterführung  meiner  «Vorlesungen». 
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Heule  kaim  ich  wohl  .sa^eii,  daß  ich  diesen  FuiLschliiß, 
ohwolil  l>is  zu  s<uiier  jelzl  vorliej^eiuleu  Ausfülii’uufr  beinahe 
Jahre  ins  Land  gegangen  sind,  nicliL  zu  bereuen  veiinag.  l{s 
sind  inzwischen  inehi-ere  und  gul(*  neue  Büclier  über  das  (iel)iel 
d«M-  inoi'phologisclien  I laeniatologie  ersclii(;nen  — so  das  Buch 
von  .\  a e g e 1 i,  der  Alias  von  S c li  1 e i p und  jenei'  von  P a p- 
p e n h e i in,  neue  Aullagcn  von  (1  r a w i I z s Lehrbuch  und 
gerade  jelzl  wieder  ein  allei  neuesles  Buch  von  P a p j)  e n - 
h e i in.  Doch  von  allen  di(!sen  hedeuBd  nur  das  Lehrbuch  von 
G r a w i l z in  seiner  lelzlen  Aullage  wirklich  den  \ ersuch 
einer  Klinik  der  Blulkrankheilcui  in  ähnlicher  AiT,  wie  ich 
mir  sie  vorslelle.  Aber  es  isl  eine  Anschauungsweise,  die  flarin 
verlrelen  wird,  und  dadurch  wird  die  Darslellung  einer  zweilen 
Anschauungsweise  nichl  üherllüssig.  Ich  darf  also  wolil  an  die 
Dascinsherechligung  meines  Buches  auch  weilcrhin  glauben. 

.Außer  der  schweren  Geduldjirobe,  welche  durch  mein 
Vorgelnm  den  immerhin  zahlreichen  Freunden  d(is  erslen  Teiles 
meiner  «N’orlesungen»  zugemulcl  wurde,  muß  ich  ihnen  ah(“r 
jelzl  noch  eine  ebenfalls  ganz  gründliche  Enltäuschung  hereilen  : 
der  zwiule  Teil,  welcher  seil  dem  15.  Augusl  P.Hl  im  Sleno- 
gramm  huTig  vor  mir  liegl,  wird  in  zwei  Half  len  erscheinen, 
da  er  für  e i n e n Band  zu  umfangnuch  g(M-alen  isl,  und  außer- 
dem isl  er  auch  nichl  dm-  lelzl(^  ; (!S  wird  noch  ein  driU(*r  Teil 
folgen.  Ich  mußlc  hei  dem  Riesenumfange  dei‘  Arheil  zu  dieser 
reiluiig  schreiten,  wollte  ich  nichl  die  ühersichl  veidieren 
und  sollte  auch  die  Kraft  der  Darslellung  nichl  schließlich 
erlahimm. 

Der  hisluM'  vollemhd«*  zw(dl<^  'Feil  diu*  Vorh'sungen  um- 
faßt zunächst  hh’gänzungmi  und  Nachträge  zum  ersten  'I’eih', 
welche  mir  unerläßlich  erschienen,  um  diiesen  hdzlm’cn  in  lech- 
nischer  Hinsicht  den  heuligmi  G(!pllog(*nheil('n  anzupassen 
und  wieder  viillig  auf  inochMiw!  H(")h(i  zu  hringmi.  Dann  erst 
folgt  eine  Darstellung  der  normalen  und  pal  hologischen  Phy- 
siologie d(!r  Bhdhildiing,  einige;  Ka[)il(d  über  Biologie*  unel  h’unk- 
lionen  ele;r  zedligem  ICIe;me*nle;  ele*s  Blule;s,  ühe*r  h'ukeizyl äre* 
Re*aklionem  unel  die*  l•]nlzünelungsle*hre*,  we'ile'rhiii  e*ine*  zusam- 
me;nfa.sse*nele'  DarsI e‘lluiig  e|e*.s  klinise’he*n  Blulhihle'S  unle*r  alle‘ii 
in  Bed, rächt  keMmne>ne|e*n  physiologise*he*n  \ ejrhäll  nisse*n.  Die*se* 
uM’hr  allge‘me>ine*n,  ahe*r  für  elie*  s|»e*zie'lle*  Klinik  eh*s  Bhde*s  als 
Grunelinge;  une*rd  he*hrlie*he*n  Ka|»ile*l  sinel  in  ele*r  e*rsle‘n,  kle*i- 
rie*re*n  Hälfte;  ele;s  zwe*ile;n  J’e^ih'S  zus.'imme*nge*faßl  unel  e;r8che*ine;ii 
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zunächst  gesondert  ; mit  dem  ersten  Teile  vereinigt  bilden  sie 
o-ewissermaßen  einen  dann  auch  inlialtlicli  abgescldosseium 
erste  n B a n d des  ganzen  WTrkes. 

Aber  während  diese  erste  Hälfte  des  zweiten  Teiles  ans- 
gegeben wird,  ist  die  annähernd  doppelt  so  umfangreiche  zweilc 
Hälfte  bereits  iud.er  der  Presse.  Diese  ist  als  z w e i t e r B a n d 
des  ganzen  Werkes  gedachl  und  enthäll.  die  gesaml.e  K'linik 
und  Pathologie  der  anaemischen  Zustände  sowie  zum  Schlnssi; 
eine  Besprechung  der  Polyzythaemien  — also  gewissermaßen 
die  Pathologie  des  erytliroblastischen  A])parates. 

Dem  dritten  Teile,  welcher  noch  nicht  geschrieben  ist, 
sind  die  Lenkaemien  und  die  ihnen  verwandten  und  zugehörigen 
Krankheits?ustände  Vorbehalten,  ebenso  die  spezielle  Bespr(v 
chung  der  leukozytären  Beaktionen  bei  den  verschiedejisten, 
insbesondere  den  infektiösen  Erkrankungen  ; ei-  soll  also  eine 
Pathologie  der  leidvoblastischen  Appai-at»;  darslellen.  Dies('r 
Teil  soll  sofort  nach  Erscheinen  des  zweiten  in  Angriff  genom- 
men werden  und  dürfte!  wohl,  da  eiu  kaum  übersehbares  Beob- 
achtungsmaterial für  ihn  bereits  aufgestapelt  ist,  ein  volles 
.Jahr  zu  seiner  Ausarbeitung  erfordern. 

Übrigens  ist  ein  sehr  wesentlicher  Bestandteil  dieses 
dritte  n B a n d e s im  Originale  bereits  seit  drei  Jahrcji 
fertiggestellt ; die  färbigen  Tafeln,  welche,  vorläufig  30  an  der 
Zahl,  von  .Jänner  1900  bis  Ende  1908  nach  meiner  Angabe  und 
unter  meiner  ständigen  Aufsicht  von  Künstlerhand  hergcstellt 
wurden.  — Es  wurde  auch  bereits  mit  der  Rejjroduktion  dieser 
Tafeln  begonnen,  so  daß  von  ihrer  Seite  keine  Verzögerung 
im  Erscheinen  des  dritten  Teiles  zu  befürchten  ist.  Wohl  aber 
erschien  es  mir  und  dem  Verlage  unmöglich,  die  eine  Einheit 
für  sich  bildenden  Tafeln,  welchen  ja  auch  ein  gesonderter 
erläuternder  Text  beigegeben  sein  wird,  in  zwei  Teile  zu  trennen 
und  sie  teilweise  schon  dem  zweiten  Teile  der  «Vorlesunmui» 

o 

beizugeben.  Ich  muß  deshalb  bitten,  mir  das  vorläufige  Nicht- 
erscheinen dieses  zuerst  fertiggestellten  Teiles  der  ganzen  Arbeit 
lucht  übelzunelimen  ; ich  hoffe  dann  später  durch  die  Oüt(! 
der  Bilder  und  durch  Ergänzungen,  welche  ich  noch  anbi-ingen 
möchte,  lür  die  viele  geforderte!  Geduld  entschädigen  zu 
können. 

Und  nun  muß  ich  aber  doeb  noeb  einiges  speziell  ülx'r 
den  unmittelbar  vorliegenden  zweiten  'feul  der  «Voi'fiesungcn» 
sagen. 
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Er  ist  nicht  ganz  ans  einem  Gusse:  denn  jener  Ahsclinilt, 
welcher  zunächst  als  erste  Häll'te  er.scheiiiL,  sLamnil  im  Manu- 
skript aus  den  Sommern  1909  und  19  K)  — ich  konnte  in  diesen 
.Jahren  beinahe  nur  die  Zeit  meines  Erholungsurlaubes  für 
die  Ail)eit  nutzbar  machen.  Icli  habe  es  mii'  aber  angelegen 
sein  lassen,  im  Spätsommer  191  1 die  seit  Niederschrift  der 
betrelTenden  Kapitel  erschienene  Literatur  im  Manuskripte 
noch  zur  Geltung  zu  bringen,  und  ich  holTe  sonach,  daü-es  mii- 
gelungen  sein  dürfte,  dem  Standpunkte  der  neuesten  For- 
schungen bis  Sommer  1911  durchaus  gerecht  zu  werden,  ohne 
daß  der  Einheitlichkeit  der  Garstellung  Abbruch  geschehen 
wäre.  — Hei  der  Schwierigkeit  der  gerade  hier  behandelten 
l‘robleme  habe  ich  besonderen  Wert  auf  die  größlmögliche 
Klarheit  der  Darstellung  gelegt  — denn  ich  sclweibe  ja  in  er- 
stei’  Linie  nicht  für  Fachgelehrte,  sondern  füi-  Lenumde.  Ich 
habe  deshalb  mehrfach  zu  dem  Mittel  einer  zwei-,  ja  flreimaligen 
W iederholung  gegriffen,  immer  in  etwas  anderer  N’erbindung 
und  Heleuchtung,  und  icli  holTe  hiedurch  namentlich  in  den 
Kapiteln  über  Hlutbildung  nml  über  die  strittigem  Zusammen- 
hänge dei-  einzelnen  Zellformfm  alle  Unklarheit  nach  .Möglich- 
keit gebannt  zu  haben.  .Mag  diese  I tarstellungsarl  h'achleulen 
wohl  auch  langweulig  erscheinen,  die  Lei'iieiuhm,  meine  ich. 
weu'den  mir-  elarob  nichl  zürnen. 

Die  zweite  Hälfte“  des  zwentem  l’e'ile's  isl  elann  alle*relings 
vem  .Anfang  Septemibei“  U.HO  bis  .Mille“  .August  1911  annähe“rnel 
in  e“ine“m  Zuge;  nie“ele;rgeschriebe“n,  was  mir  mir  elnre  li  elie*  Ge“- 
währnng  e“ine“S  elre'imonal  liche’ii  «.\rbe“ilsurlaiibe“.s»  scile-ns  eh“r 
nie“di“röst e“rre“ie“hise“he“ii  Sl  al  I hall  e“re“i  im  Frühjahre“  1911  e-r- 
mögliehl  wiireh“, 

Die“si“in  l'e“ile“  eh“r  Arbe“il  hat  sie  h naturge“mäü  me“in  llaiipl- 
inle*re“sse“  ziige“we“nele“l , eh“nii  ie“h  bin  nie'hl  N iir-1  lae“inal e»le»ge“, 
sonele“i  n hae“inalo|e»gise“li  arbe*il  e*iieh“r  Klillike“r  illiel  will  aiie’h 
als  sede'hi“!'  bi“nrle“ill  we“rele“ii.  In  elie“si“r  <d\liiiik  ih“r  Anae“mie'n* 
habe“  ie-h  alle“  elii“  vie“| fae“hi“ll  He“e)|iae“h hmge“li  unel  l“irlalirimge“ll 
i“ine“f  1 1)  jährij^em  klinise“he“n  timl  praktise‘he“n  He“läligimg  auf 
elie'se“iii  Ge“bie‘le“  nie“eh“rge'|e“gl  tiliel  ii’li  habe“  gi“raeli“  eh“!'  Dai’sle“!- 
hiim  me“ine“r  pe“rseMdie“he“n  AiilTassiinge“n  mul  f be“rze“iignnge“n 
eh“n  gietüle“|i  Narlielnie’k  ge“ge“bi“li,  me>ge“n  elie“se“  I be“rze“Ugimge“n 
aiie-h  zum  ri“ih“  mit  (h“tn,  was  he“iile“  vem  eh“r  Klinik  im  allge“- 
rne“ini“n  unel  vem  I lae“malede)ge“ii  im  be“sonele“re“ii  ge“le'hrl  wirel, 
nie  hl  re“e“hl  in  F|M“ie“insl immiing  se“in  unel  mane-himd  ge'rae|e“Zii 


Vorwort  zum  II.  Teile. 


XT 


ketzerisch  anmuten.  Die  einzelnen  Gebiete  sind  ja  allerdings 
in  verschiedener  AVeise  behandelt,  je  nachdem  eben  meine 
eigenen  Erfahrungen  oder  die  Angaben  der  Literatur  mehr 
in  den  Vordergrund  treten  ; — denn  auch  auf  diesem  Gelhet(' 
kann  einer  nicht  alles  in  gleicher  ^'ollständigkeit  beob- 
achtet haben. 

Mein  Grundsatz  wai-  es,  so  zu  schi'eihen,  wie  ich  vorzu- 
tragen pllege.  M'cnn  ich  auch  in  manchen  Einzelheilen,  die  mir 
])ersönlich-  ferner  liegen,  die  Arbeilen  anderer  ausgiebig  und 
ausdrücklich  benützte,  so  habe  ich  andererseits  in  jenen  Gel)iet(m, 
auf  denen  mir  die  eigenen  Erfahrungen  reich  und  maßgebend 
genug  erschienen,  sie  in  erster  Linie  und  oftmals  ganz  allein 
zu  Worte  kommen  lassen,  so  daß  nicht  nur  in  der  Form,  son- 
dei-n  auch  im  Inhalte  das  individuelle  (lepräge  deullich  genug, 
für  manchen  K'ritiker  wohl  auch  allzu  stark  zur  Gellung  komml. 
.\n  mehreren  Stellen  hal)e  ich  auch  von  (unei'  kasuistischen 
Dai'legung  eigener  Beobacht ungen  ausgiebig  Gebrauch  gemacht, 
und  oftmals  mehr  die  Tatsachen  sprechen  lassen  als  die  ans 
ilmen  abgeleiteten  Schlüsse.  Ich  würdt;  also  die  freundlichen 
Leser  der  zweiten  Hälfte  sehr  bitten,  den  manchmal  halbe  Vor- 
lesungen füllenden  Kleindruck  nicht  zu  übei’schlagen,  sondern 
ihn  füi-  eben  so  wichtig  zu  halten  wie  alles  Lbrige. 

Im  besonderen  muß  ich  noch  betonen,  daß  ich  mich  auch 
in  den  monographisch  ausgestalteten  Ka])iteln  über  Chlorose 
und  über  die  haemolytischen  Anaemien  niemals  in  eine  minu- 
tiöse Darstellung  von  Einzelheiten  der  klinischen  Syni])to- 
matologie  eingelassen  hal)e,  sondern  immer  l)efetrebt  war,  nach 
dem  W'esen  zu  forschen,  die  Pathogenese  des  Gesamtkrank- 
heitsbildes und  seiner  Teilerscheinungen  herauszuheben  und 
nur  das  für  die  klinische,  prognostische  und  therapeutische 
Beurteilung  der  Krankheit  Belangreiche  besonders  zu  betonen 
sowie  endlich  die  innigen  Wechselbeziehungen  zwischen  den 
grob  klinischen  Erscheinungen,  dem  Krankheitsvcu'lanfe  und 
den  im  Blute  speziell  sich  ergebenden  Befunden  klarzustellen. 
Das  Blutbild  beherrscht  nicht,  die:  Darstellung,  sondern  es 
tilgt  sich  den  sonstigen  klinischen  Fh’scheinungini  als  ein 
gleichwertiger  Faktor  organisch  zu  einem  Ganzen  an  — denn 
so  denke  ich  mir  die  Darstellung  einer  Klinik  der  Blul- 
kraidvheitiui. 

Gewiß  ist,  nuhne  Arljeit  mil  viehni  Mängidn  und  Fehh'rn 
behaltet  — aber  iclTliabe  rloch  wenigstens  die  iMeinung,  alles. 
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was  in  meinen  Krälhni  slaml,  f^etan  v.w  liaben,  iiin  dein  lieiüei- 
slrehten  Zitde  (‘ini^erniaßen  nahe  zn  konnnen.  Und  vielleichL 
;felin<,d  e.s  diesem  BesLrehen,  dem  zweiten  'I’eile  meiner  V'or- 
h'snngcm  trotz  dei-  nngeböhrlichen  N'erzügernng  seines  Erschei- 
nens lind  trotz  seines  großen  Umfanges,  die  alten  Erenndschaf- 
ten,  welche  der  erste  Teil  sich  erworben,  aufrecht  zu  erhalten 
lind  zn  erneuern  und  auch  noch  einige  neue  dazu  zu  gewinnen  ; 
und  vor  allem  würe  ich  stolz,  wenn  die  medizinische  Jugend 
zu  sagen  vermöchte  : Das  ist  doch  wenigstens  ein  Buch, 

das  man  verstehen  und  aus  dem  man  etwas  Ordentliches 
lernen  kann  ! 


Wien,  am  ßO.  November  1911. 


W.  Türk. 
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15.  Voiiesun«’. 

o 

(Ergänzungen  und  Nachträge  zum  ersten  Teile.) 


Es  ist  beinahe  7 Jahre  lier,  meine  Herren,  daß  ich  das 
Vergnügen  liaLte,  vor  Ihnen  über  klinisclie  Haematologie  zu 
sprechen.  Unsere  Erörterungen  hetrafen  damals  nur  den 
kleineren  Teil  dieses  Gebietes,  die  Grundlagen,  auf  welchen 
sich  unsere  Kenntnisse  von  den  krankhaften  Veränderungen 
des  Blutes  und  der  blutbildenden  Organe  aufbauen  ; die  eigent- 
liche Blutpathologie  mußte  ich  Ihnen  schuldig  bleiben,  und 
zwar  durch  den  Zwang  äußerer  ^'erhältnisse  um  viele  Jahre 
länger  als  ich  mir  ursprünglich  vorgenommen  hatte.  Von 
1904  bis  1911  ist  aber  unendlich  vieles  auf  unserem  Gebiete 
gearbeitet  worden  und  gar  manches  von  dem,  was  ich  Ihnen 
vor  7 Jahren  sagte,  ist  heute  bereits  überholt  von  neuen 
Forschungsergebnissen,  manches  andere  ist  in  seiner  Deutung 
umgewertet  worden,  gar  manches  allerdings  auch,  was  damals 
noch  hypothetisch  und  unklar  erschien,  ist  uns  heute  zur  Ge- 
wißheit geworden.  So  glaube  ich  denn  den  zweiten  Teil  meiner 
Vorträge  über  klinische  Haematologie  nicht  anders  einleiten 
zu  können  als  damit,  daß  ich  zunächst  den  ersten  Teil  einer 
kurz  zusammengefaßten  Durchsicht  unterziehe  und  Sie 
mit  den  wichtigsten  Neuerungen  in  dem  dort  behandelten 
Teile  unseres  Stoffes  bekannt  mache.  Das  soll  keine  erschöp- 
fende Abhandlung  sondern  nur  eine  Ergänzung  in  allen  we- 
sentlichen Punkten  sein,  welche  es  dem  aid'  unserem  Gebiete 
Tätigen  gestatten  soll,  den  ersten  Teil  meiner  V'^orlesungen 
mit  dem  auch  die  neuesten  Forschungsergebnisse  verarbei- 
tenden zweiten  Teile  in  Einklang  zu  bringen  und  so  ein  Ge- 
samtbild der  modernen  kliniscben  Haematologie  zu  gewinnen. 


T U r k,  Haematologie  IL  l. 


1 


o 


1').  Vorlesung. 


I.  Uanuometer 
nach  Sahli. 


a)  Prinzip. 


b)  Baochrelbuntr 
dw  Apparate. 


lianMoiiielrii*. 

Ifli  lolge  also  zimädisl  der  .\iioi‘dmiiig:  d(*s  SLoll'e.s  iin 
ersleii  Teile  der  \’orlesimg(Mi.  I)i(*  er.sle  <lei-  «iiiziiliringeiuleii 
Hi-jräiizimooii  helrilTl  die  I lacmonietrie.  Ich  halle  e.s  seiner- 
zeit nnlerlasseii,  eine  damals  l•elaliv  neue  Umgeslall  nii" 
des  .\|)parales  von  (lowers  durch  Sahli  zn  herncksich- 
ligen,  weil  ich  noch  keine  eigenen  Erfahrungen  über  diesen 
.Vpjiaral  hesalJ.  Seither  scheint  er  sich  nun  wenigstens  in 
L)euLschland  eingehürgerl  zu  haben,  ich  selbst  habe  viel  mit 
ihm  geai-heitel  und  mir  ein  eigenes  Urteil  über  ihn  geliildet. 
So  müchle  ich  denn  jetzt  zunächst  diesen  «Haemometer  nach 
Prof.  S a h 1 i»,  welcher  vom  Erzeuger,  f)|)liker  E.  Büchi  & 
Sohn  in  Bern  zu  hcziehen  ist,  in  Kiii’ze  beschreiben. 

Sahli*)  beseitigt  die  wesentlichsten  Mängel  des  alten 
Gowers  im  großen  und  ganzen  in  sehr  glücklicher  Weise. 
Weil  es  immer  etwas  Mißliches  und  Unzuverlässiges  ist,  P'ar- 
ben  miteinander  zu  vergleichen,  welche  von  verschiedenen 
Substanzen  herstammen  und  daher  nicht  vollkommen  gleich 
sein  können,  und  weil  eine  solche  N’ergleichung  mit  annähernd 
richtigem  Ei’gebnis  immer  nur  bei  einer  ganz  bestimmten  .\rl 
der  I-leleuchtung  möglich  ist,  hat  Sahli  sich  zuei’st  die  .Auf- 
gabe gestellt,  Blut  mit  Blut  bezw.  Haemoglobin  mil  llaemo- 
globin  zu  vei’gleichen.  .Vus  unvcrändertcmi  Blute,  d.h.  aus  O.xy- 
haemoglobin  läßt  sich  aber  eine  dauerhafte  Standardlösung 
nicht  erzeng(*n.  bhnen  hiefnr  g(*eignelen  Keirper  faiul  Sahli 
in  fb'Hi  Salzsäuren  llaernalin,  das  sich  aus  dem  ( ).\yhaemoglobin 
fies  Blutes  in  wenigen  .Minuten  bihlet,  wfMiii  man  1 Teil  BInt  mit 
mimlestens  10  'l'eilen  einer  versetzt. 

I^s  (‘idsteht  dann  eine  braune  leicht  get.iaibte  Ehissigkfdt , 
welche  hernach,  ohne  ihre  Zusammensetzung  und  ihrfui  Far- 
beidon  zn  ämlfM  ii,  mit  gewfihnlichem  \N  assfU'  oder  mit  (’dyz(*rin 
in  Ifeliebigem  Grade  weiter  verdiimd  werden  kann:  dabei 
wit'fl  sie  allmählich  sehr  hell  gfdbbrauti,  er.scln*iid  mir  mi'hi’ 
spnrweise  getnibl  niul  /.(“ichnel  sieh  durch  gr(d.le  Hall  bar- 
keil ans. 

I'line  derart  mil  Salzsäure  und  Glyzerin  lu'i'gest  (‘III  e 
gut  haltbare  l'lüssigkeil , welche  in  ihrer  Konzentration  einer 
einprozentigen  laisnng  eines  Blutes  «von  normah*m  llaenio- 

*)  V(.'rtitui(lluiifi(Mi  flo«i  UO.  KotijfrtuHf's  fCir  intiorc  Mn<)i/.iii,  U ioalmiton  I!t02, 
(Morgiiiiifiti). 
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glübiiigelialle»  eiiLspriclil,  bildet  nun,  in  ein  zylindnscbes 
Hölirchen  von  ganz  der  gleichen  Art  wie  beim  alten  Gowers 
cingesclnnolzen,  die  Vergleichsflüssigkeit  des  neuen  Apparates. 
Eine  in  das  Röhrchen  miteingeschmolzene  kleine  Glasperle  hat 
den  Zweck,  durch  jedesmaliges  Mischen  vor  dem  Gebraucli 
eine  vollkommen  gleichmäJ3ige  Färbung  der  N’ergleichsllüssig- 
keil  zu  gewährleisten.  Das  gradnieide  Röhrchen,  in  welches 
das  zu  untersuchende  RliiL  gebracht  wird,  und  die  20  mnV’ 
lassende  Kapillarpi])ette  zur  Abmessung  des  Rlutes  sind  voll- 
kommen unverändert  dem  alten  Gowers  eidnommen.  Neu 
aber  ist  ein  ans  schwarzem  Hartgummi  erzeugtes  Rahmen- 
gestell für  die  beiden  \'ergleichsröhrchen,  durch  welches  für 
die  Untersuchung  der  Eindruck  hervorgerufen  wird,  als  ob 
sich  die  beiden  gefärbten  Flüssigkeiten  in  plan])arallelen  Gefäßen 
befänden,  die  aufrechtstehend  kna|)|)  nebeneinander  in  eine 
sclnvarze  Scheidewand  eingelassen  sind.  Die  beiden  für  die 
Röhrchen  bestimm  Len  Schlitze  sind  nämlich  etwas  schmäler 
als  die  Rreite  der  Röhrchen  selbst,  derart  daß  die  Randteile 
der  letzteren  durch  den  Rahmen  verdeckt  sind.  Auf  der 
einen  Seite,  welche  bei  der  Untersuchung  der  Lichtcjuelle 
zuzuwenden  ist,  trägt  der  Rahmen  eine  Milchglasplatte, 
die  für  eine  gleichmäßig  diffuse  Belichtung  der  Vergleichs- 
objekte sorgt.  Sonst  ist  dem  Apparate  noch  ein  Tropfröhrchen 
und  ein  verschließbares  Glasgefäß  zur  Aufnahme  von  einigen 
cm^  einer  Vio-Normalsalzsäure  beigegeben. 

Die  Untersuchung  geschieht  mit  diesem  höchst  einfachen 
A])parate  nach  der  Originalvorschrift  ebenfalls  in  der  ein- 
fachsten M eise  wie  folgt  : Bis  ungefähr  zur  Marke  10  wird 
in  das  olfene  zylindrische  ^'erg•leichsgefäß  mit  Hilfe  des  Tropf- 
röhrchens Vio-Normalsalzsäure  eingefüllt.  Sodann  mißt  man 
in  der  hiefür  bestimmten  Kapillarpipette  20mnV  Blut  ab  und 
bläst  es  in  die  vorbereitete  Salzsäure  hinein,  wobei  man  nach 
dem  ersten  Ausblasen  die  Pipette  noch  mehrmals  mit  der 
entstandenen  Mischung  bis  zur  Marke  hinauf  vollsaugt  und 
immer  wieder  sorgfältig  in  das  Wrgleichsgefäß  ausbläst,  um 
so  wirklich  die  ganze  abgemessene  Blutmenge  zur  Untersuchung 
zu  bekommen.  Dann  verdünnt  man  unter  fortwährendem 
Mischen  die  inzwischen  braun  gewordene  Flüssigkeit  solange  mit 
gewöhnlichem  M^asser,  bis  sie  in  ihrer  Färbungsstärke  möglichst 
genau  mit  der  \ ergleichsfUissigkeit  in  dem  verschlossenen 
Röhrchen  übereinstimmt,  und  liest  schließlich  den  Skalenteil 
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al),  \V('lc-her  genau  der  K'upjx;  (dein  liefsLen  l*nid<Le)  di,*.s 
konkaven  Oherllädienmeniskns  enLspricliL.  Die  hier  hefindliche 
Zahl  gibt  direkt  den  I laenioglohinwert  des  nntersuehten 
Blutes  in  Prozenten  der  mit  KM)  hezcichneten  .Norm  an.  Die 
-Vhlesung  kann  hei  Tageslicht  ebenso  wie  hei  jeder  Art  von 
künstlicher  Beleuchtung  dnrehgeführt  werden. 

Ich  möchte  min  nach  dieser  kurzen  Erlänternng  des 
Ih'inzipes  noch  auf  mehrere  Einzelheiten  der  Ilandhahnng, 
die  mir  wichtig  erscheinen,  des  näheren  eingehen  und  mir 
dann  auch,  meiner  unangenehmen  Gewohnheit  gemäß,  einige 
Worte  der  Kritik  erlauben. 

Da  wäre  zuerst  zu  erwähnen,  daß  man  cs  weder  mit  der 
Ivonzentration  noch  mit  der  Menge  der  Vio-Normalsalz- 
säure  sehr  genau  zu  nehmen  braucht.  Was  man  unter  diesem 
Namen  zu  kauten  bekommt  genügt,  eine  Kontrolle  ist  un- 
nötig. .Vueh  müssen  es  nicht  gerade  10  Teilstriche  davon  sein, 
die  zur  Bestimmung  verwendet  werden,  sondern  nur  m i n- 
d e s t e n s soviel  ; ich  jdlege  aus  später  zu  erwähnenden 
Gründen  sogar  fast  immer,  wenn  das  zu  untersuchende  Blut 
nicht  besonders  haemoglobinarm  ist,  annähernd  20  und  bei 
sehr  haemoglobinreichem  Blute  sogar  25 — 30  Teilstriche  zu 
nehmen.  Mitunter  entsteht  in  der  dünnen  Säurelösung  eine 
Schimmelbildung.  Soweit  ich  gesehen  habe  wird  sie  nicht 
stark,  wenn  aber  die  Pilzrasen  stören,  kann  man  sie  leicht 
flurch  Filtrieren  entfernen.  W'ill  man  indes  von  vorneherein 
ihre  Entstehung  vermeiden,  so  mag  man  S a h 1 i’  s X'orschlag 
befolgen  und  rlie  frische  Säurelösung  mit  etwas  Ehloroform 
schütteln  ; die  in  Lösung  gegangene  Ghlorofoi'insjnn’  verhütet 
das  Schimmeln,  ohne  .sonst  zu  stören. 

Eine  gewisse  Schwierigkeit  hat  die  rasche  und  gleich- 
mäßige Durchmischung  der  durch  W'a.sserzusatz  hei  der  \ er- 
tlünnung  der  salzsauren  Bhitlösung  erhaltenen  bdüssigkeit , 
weil  flas  Mischgefäß  ein  enges  tiefes  Böhrchen  ist.  .Meiner 
l‘h'fahrung  nach  besorgl.  man  die  Mischung  am  besten  mit 
Hilfe  der  früher  zur  Blut  ahmessung  verwendeten  K’apillar- 
pipette,  imh'in  man  diese  nach  geschehenem  W a.ssennnt  rojifen 
je(h*smal  wii'der  bis  auf  ilen  Boden  fies  GiTäßes  in  <iie  zu  mi- 
.schende  h'lüssigkeit  einbringt  und  dann  durch  sie  und  die 
b'lüssigkeit  mit  NDrsichl  einen  iHiigsamen  Lnftstrom  bläst. 
In  wenigen  Augenblicken  ist  «lerart  eine  vollkommen  gleich- 
mäßige .Miselmng  erzielt,  und  die  bei  etwas  stürmischerem 
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Blasen  an  der  Oberfläche  entstandenen  Luftbläsclien  kann 
inan  beim  Ilerausheben  der  Pipette  mit  deren  Spitze  sehr 
leicht  znm  Verschwinden  bringen,  indem  man  nochmals  eine 
Spur  von  Luft  durchbläst  und  mit  der  Pipettenspitze  ein 
wenig  im  Bereiche  der  Luftbläschen  und  am  Rande  des  Röhr- 
chens manövriert.  Oie  geringen  Sjniren  der  Mischflüssigkeit, 
welche  der  Pipette  außen  aidiaften,  streift  man  am  Schlüsse 
noch  sorgfältig  an  der  Innenwand  des  Mischgefäßes  ab.  Dieses 
\’orgehen,  gewissenhaft  durchgeführt,  gewährleistet  einerseits 
die  vollständige  Verwendung  jeder  Sjnir  der  abgemessenen 
Rlutmenge  und  andererseits  eine  tadellos  gleichmäßige  Misch- 
ung. Um  l)ei  der  allmählichen  A’erdünnung  der  Blutlösung  ganz 
unbeeinflußt  vorzugehen,  empliehll  es  sich,  zunächst  das  gra- 
duierte Mischgefäß  so  zu  di-ehen,  daß  die  eingeritzte  Skale 
seitlich  zu  stehen  kommt  und  so  durch  den  vorstehenden  Rand 
des  Rahmens  verdeckl  wird.  Erst  wenn  die  vollständige  Über- 
einstimmung der  Färbungsstärke  in  den  beiden  zu  verglei- 
chenden Gefäßen  erreicht  und  durch  Kontrolle  bei  verschie- 
den starker  Belichtung  gesichert  ist,  bringt  man  durch  Dreh- 
ung die  Skale  wieder  in  die  Mitte  des  hellen  Feldes  und  liest  ab. 

Handelt  es  sich  um  ein  sehr  haemoglobinarmes  Blut, 
bei  welchem  der  abzulesende  \A'ert  nur  30  oder  noch  weniger 
betragen  würde,  was  man  ja  schon  bei  der  Betrachtung  des 
frischen  Bluttropfens  annähernd  beurteilen  kann,  so  ist  ebenso 
wie  beim  alten  A^erfahren  nach  Gowers  die  ^'erwendung  der 
doppelten  Blutmenge  und  spätere  Halbierung  des  abgelesenen 
^\  ertes  unbedingt  zu  empfehlen,  da  die  Genauigkeit  des  Ver- 
gleiches bei  zu  geringer  Länge  der  Flüssigkeitssäule  leiden 
müßte.  Ist  das  Blut  außergewöhnlich  haemoglobinreich,  wie 
bei  Polyzythaemie,  dann  empfiehlt  es  sich,  zwei  oflene  Röhi’- 
chen,  die  man  sich  ohnedies  zu  jedem  einzelnen  Apparate 
bestellen  sollte,  in  der  Weise  zu  verwenden,  daß  man  beide 
mit  Salzsäure  beschickt  und  dann  von  der  abgemessenen  Blut- 
menge in  jedes  Röhrchen  annähernd  die  Hälfte  des  Blutes 
einbringt.  Dann  ist  in  beiden  Röhrchen  die  genaue  Bestimmung 
durchzulühren  und  die  gefundenen  Werte  sind  zu  addieren. 

Und  nun  ein  paar  Worte  der  Kritik. 

Von  den  theoretischen  Grundlagen  der  ganzen  Methode 
kann  ich  mich  vollkommen  befriedigt  erklären,  vorausgesetzt, 
daß  wirklich  die  als  Standai'dlösung  verwendete  Flüssigkeit 
unbegrenzt  haltbar  ist.  Das  stimmt  allerdings  nicht  ganz,  aber 
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liievoii  si)äler.  Das  Pi-iii/.ij)  der  .Melliode  ist  meines  JüradiLens 
das  beste,  das  bisher  lüi-  einen  A|)])aral.  zur  kliniscben  llae- 
nioglobinbeslimnuing  X'ei’wendiing  gefnndtm  hat,,  und  daljei 
ist  die  Anslühi'ung  des  Appaiaites  und  flie  Durchfüliinng  dei’ 
L'nlersnelinng  so  einiaeh  als  nur  denkbai- ; lantei-  N'orzüge, 
welche  das  \erfabren  von  Sahli  bestimmt  erscheinen  las- 
sen, die  vorbei-  gebrauehten  zu  verdrängen.  Aber  ein  groUer 
.Mangel  wirft  den  Ajiparat  wieder  weil  zurück  liiuler  den  von 
F I e i s c b 1 - .M  i e s c h e r,  der  nämlich,  daß  als  (irundlage 
der  .Ablesung  wieder  wie  beim  alten  (lowers  und  beim  alten 
Fleischt  ein  «.XormallduL»  genommen  wird  und  nicht  eine 
ganz  bestimmte  Haemoglobinmenge.  Solangi;  man  bei  dieser 
vagen  (Irundlage  der  Eichung  bleibt,  wird  an  ihr  jedes  an  sich 
noch  so  gute  Prinzip  zuschanden  werden  — auch  das  von 
Sahli.  Die  Bewertung  der  Standardlösung  S a h 1 i’  s muß 
iinb(*dingt  in  exakterer  Weise  erfolgen,  und  dafür  gäbe  es  zwei 
mögliche  W ege.  Entweder  muß  ihr  Gehalt  an  salzsaurem  llae- 
matin  auf  clu-mischem  Wege  genau  ausgewertet  werden,  wenn 
das  möglich  ist  ; ich  traue  mir  als  .Xicht-Chemiker  darüber 
kein  Erteil  zu.  fst  es  möglich,  und  zwar  auf  einem  Wege,  wel- 
cher hinreichend  genau  und  dabei  doch  nicht  so  schwierig 
und  so  kostspielig  ist,  daß  er  für  den  gedacht en  Zwi'ck  außei- 
Betracht  käme,  so  wäre  als  Standardlösung  eine  h'lüssigkeil  zu 
verwemlen,  welche  soviel  salzsaures  llaematiii  eulhäll,  als 
<‘iu(‘r  1 % igen  Lösung  t*ines  N ( r(*wichl  s|)rozeul  llaemoglobin 
«'ut  haltimden  Blutes  enisprichl.  Ich  fiirchle  ab(*r,  daß  ich  da 
für  einen  .\pparal,  der  niehl  lener  werden  soll,  zu  vi«‘l  loi-(ler<*. 
End  darum  möchle  ich  einen  anderen  .Ausweg  Vorschlägen.*) 
i-lin  gesuiidei'  .Mensch  hal  wetler  konstant  ’>)  Millioueu  Bote 
im  rnnP  noch  I I g llaemoglobiii  in  100  enP  seines  Blutes.  Aber 
auf  Grund  hutiderl  fäll  iger  l'h’fahriingeii  wähi-end  (“iiier  fiiuf- 
zehnjährigeii  ’l’äligkeil  auf  dem  (lebiele  der  Bhd  uni  ersuehung 
bin  ich  zu  der  Eber/.euguug  gekommen,  daß  «las  gegenseil  ige 
Xerhälluis  zwisehen  Eryl  lirozyl  eiizahl  und  I laemoglobingehall 
beim  ^resuudeii  Menschen  ein  sehr  konslaules  isl , w e^ienllieh 
konsl ;iiil er  als  die  absoluten  Werl»*  beid»*r  <ir<ißen.  W ir  komii*n 
zi<*ndi»  h sicher  s»*iu:  W »*nu  ein  gesiimler  M»*ns»-h  Milhou»*u 
B»»le  hal,  dann  hal  er  auch  um  ungefähr  10"„  llaemoglobin 
ni»*hr  als  <*in  aiuleri'r,  »ler  nur  b Millionen  B»il»*  aiifwei!«l. 


•)  .Sich»' : Mimchficr  mc<l,  WoHii'iixclirift  l!M»7.  N'ro  •*>. 
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Aul'  Grund  dieser  meines  Erachtens  nicht  mehr  zu  he- 
zweilelnden  Erfalirung  möchte  ich  also  den  Vorschlag  maclien, 
in  Zukunft  jenen  Haemoglobingehalt,  welclier  hei  gesunden 
Menschen,  hei  vollkommen  normalem  Verhalten  des  Blutes  einer 
Erythrozytenzahl  von  5 Millionen  im  mm®  entspricht,  mit  der 
Zahl  100  oder  100%  zu  Ijezeichnen;  und  in  Durchlührung  dieser 
Anregung  empfehle  ich  dann  für  den  Haemometer  von  Sahli 
als  Vergleichsllüssigkeit  eine  1 % ige  salzsaure  Lösung  eines  5 
Millionen  Erythrozyten  enthaltenden  normalen  Blutes.  Dieser 
N'orschlag  läßt  sich  ganz  gewiß,  und  zwar  sehr  leicht,  in  jedem 
chemisch-mikroskopischen  Lahoratoi-ium  durchführen,  und  man 
würde  dann  ohne  wesentliche  Erhöhung  rler  Kosten  tatsäch- 
lich einen  auf  den  korrektesten  Grundlagen  aufgehauten, 
für  praktische  Zwecke  durchaus  hrauchl)ai‘en  und  sogar  sein- 
genau  arheitenden  Apparat  zur  1 laemoglohinhestimmiing  he- 
sitzen. 

Dieser  Ahänderungsvorschlag,  den  ich  schon  vor  4 
Jahren  in  einer  kurzen  VerölTentlichung  gemacht  habe*),  rler 
ahei-  von  Sahli  bisher  unl)crücksichligt  gelassen  wui‘de, 
beruht  nicht  auf  einer  theoretischen  Prinzipienreiterei,  son- 
dern er  entspringt  ganz  konkreten  Erfahrungen.  Gleich  zu  Be- 
ginn meiner  Untersuchungen  mit  dem  A])|)arate  von  Sahli 
machte  ich  die  Beobachtung,  daß  die  von  ihm  angezeigten 
Haemoglohinwerte  ganz  wesentlich  höher  waren  als  jene, 
welche  der  A])}iarat  von  F 1 e i s c h 1 gab,  höher  sogar  als  die 
mit  dem  Fleischl  - Miescher  erhaltenen.  Ich  bekam  auch 
regelmäßig  bei  der  Berechnung  des  Färheindex  Werte, 
welche  höher  lagen  als  es  dem  mikroskopischen  Bilde  in  ge- 
färbtem und  ungefärbtem  Zustande  entsprach,  und  bald  hatte 
ich  es  herausgehracht,  daß  einem  AVi'te  von  5 Millionen  Ery- 
tlirozyten  im  normalen  Blute  Haemoglohinwerte  von  1’20 — 
130%  meines  Sahli  - Ajjparates  ents[)rachen.  Da  ein  zweitei’ 
neuer  Apparat  um  kaum  5%  niedi-igere  W^erte  angab,  kam 
ich  zu  der  Meinung,  daß  diese  zn  hohe  Eichung  ein  gemein- 
samer hehler  aller  .\])])arate  nach  Sahli  sei,  umsomehr  als 
ich  nicht  glauben  konnte,  daß  S a h I i uider  seinem  Aamen 
ganz  verschieden  gearbeitete  Apparale  in  Verkelii’  bringen 
lasse.  Da  wiu'de  ich  al)er  von  E r i c li  .M  e y e rund  11  ei  n (>  l<  e**). 


*)  s.  o. 

**)  .Minicliner  ined.  W’ocdionfiolirift  1907,  Xro.  7. 
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15.  Wnlesung. 


t)  Kontroil-  iin>l 
Xachelnhiiiiv 
Sahli  rorr.» 


deirn  CiileisuclurngstTgebiiisse  ich  auf  Grund  ineirici-  Er- 
ralirungon  aiige/Aveifelt  lialle,  eines  Besseren  belehrt : sie  er- 
klärten, daß  die  zahlreichen  in  .München  gebrauchten  Ap))a- 
rate  nach  Sahli  ganz  liedeutende  \'erschiedenheiten  der  Ei- 
chung aufgewiesen  haben,  und  flaß  sie  selbst  für  ihre  Resultate 
eine  Korrektur  in  dem  von  mir  verlangten  Sinne  bereits  früher 
angebracht  haben  — allerdings,  ohne  in  ihrer  betrelTenden 
.Vrbeit  auch  nur  ein  M ort  von  all  dem  zu  verraten.  I)a  sonstige 
.Mitteilungen  über  gemachte  Korrekturen  fehlen,  müssen  wii- 
alle  bis  zu  .\nfang  des  Jahres  1907  und  auch  die  seither  ohne 
Koriekturvermerk  mit  dem  Sahli’  sehen  .Vpparate  gemach- 
ten und  verölTentlichten  Maemoglobinbestimmungen  als  un- 
kontrollierbar und  unverläßlich  bezeichnen.  Sahli  wurde 
schließlich,  olTenbar  durch  diese  .Vuseinandersetzungen,  ver- 
anlaßt die  Eichung  seines  .Vjjparates  zu  ändern  ; aber  er  än- 
derte nfeht  das  Prinzij)  in  dem  Sinne,  wie  ich  es  vorgeschlagen 
hatte,  sondern  nur  die  Konzentration  seiner  Lösung,  welche 
jetzt  bei  den  verschiedenen  .Vpjiaraten  annähernd  konstant 
und  so  beschatfen  sein  soll*),  daß  im  Durchschnitte  normale 
.Menschen  zwischen  80  und  90%  Haemoglobin  nach  seiner 
neuen  Skala  aufweisen,  100  % aber  nur  die  kräftigsten  jungen 
.Männer,  während  bei  Frauen  die  Normalzahl  bis  zu  70%  herab- 
gehen kann.  Damit  mag  wohl  die  L’ngleichheil  der  Eichung, 
soweit  als  es  leicht  möglich  ist,  behoben  sein,  aber  ihre  (.Irimd- 
lage  ist  um  kein  Haar  bessei’  und  vollkommener  als  vorher. 
Ich  habe  mir  auch  (‘inen  solchen  neu(‘reu  .Apparat  gekauft 
und  durch  vergleichende  t'nt ersuchungeii  gefuud(‘n,  daß  bei 
diesem  .Ajipaiate  ungefähr  75  bis  höehsl(‘iis  !^0%  Haemoglobin 
eimun  WCrIe  von  5 .Millionen  vollkommen  normah*r  b^rythn.)- 
zyteii  entsprach  ; die  von  S a h I i zur  IGchung  herangezogenen 
gesunden  .Männer  dürften  also  alb*  über  5 .Million(‘n,  die  beziiglieh 
Haemoglobin  h(»chsl  bewerl et cn  sogar  mind(‘slens  0 Millionen 
l'iry  I hrozy  I en  besessen  haben,  was  nicht  Wunder  n(*hinen 
kann,  wenn  man  berücksichtigt,  daß  Sa  h I i in  Bern,  eiiu'in 
etwa  550  ni  über  dem  .Meere  gelegenen  <b-|c  arbeit(‘l. 

Soviel  gehl  aus  dem  bisher  (b'saglen  mit  \oller  Sicher- 
heit hervor,  daß  der  Sahli’ sehe  .\pparal  weder  mit  seiu(*r 
fn'dieren  n(»ch  mit  seiner  jetzigen  Eichung  ohne  eine  gehörige 
Isorrekliir  mit  den  anderen  I laenuunel ei  n \erglichen  und 


) Sifli»'  «eiri  Iji'tirliiicli.  5.  l'.HiH. 
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daß  seine  \\’erLe  nicliL  ohne  KorrekLur  zur  Berecluiung  des 
Färbeindex  hei’angezogen  werden  können  iind  dürfen.  Die 
KorrekLur  aber  muß  ich  so  vorznnebmen  empfehlen,  wie  ich 
sie  für  meinen  Gebrauch  dnrclifübre  : Mil  jedem  neuen  Apparate 
sind  zunächst  vergleichende  Untersuchnngen  mit  dem  Blute 
mehrerer  vollkommen  gesunder  Menschen  in  der  ^^'eise  durch- 
zuführen, daß  immer  nebeneinander  die  Erythrozyten  ge- 
zählt und  womöglich  mehrere  Ilaemoglobinhestimmungen  ge- 
macht werden.  Auf  diese  Weise  wird  sich  feststellen  lassen, 
welcher  Haemometerwert  ungefähr  der  Zahl  von  5 Millionen 
normaler  Erythrozyten  im  mnE  entspricht,  und  eine  darnach 
festgesetzte  prozentuelle  Korrektur  wird  es  ermöglichen,  alle 
gefundenen  Haemometerzahlen  ohneweiters  in  <«S  a h 1 i corr.» 
nmzuwerten,  derart  daß  100%  «S  a h 1 i corr.»  der  Zahl  von 
5 Millionen  normaler  Erythrozyten  im  mnE  annäliernd  ent- 
sprechen. Wenn  ich  also  z.  B.  finde,  daß  hei  einem  Sahli- 
-\.]iparate  der  \^’erL  1'25  der  Zahl  von  5 Millionen  normaler 
Erythrozyten  entspricht,  so  muß  ich  von  jeder  mit  ihm  gew'on- 
nenen  Haemoglobinzahl  20%  (Vs)  abziehen,  nm  den  mit  den 
Besultaten  anderer  Haemometer  vergleichbaren  und  zur  Be- 
rechnung des  Färheindex  brauchbaren  Wert  «S  a h 1 i corr.» 
zu  erhalten,  ^^'enn  bei  einem  anderen  (neuen)  Apparate  der 
Wert  75  odei-  80  der  Erythrozytenzahl  von  5 Millionen  ent- 
s])richt,  so  muß  ich  zu  jeder  mit  diesem  Apparate  gefunde- 
nen Zahl  33V3%  (Vs)  oder  25%  (14)  des  abgelesenen  Wertes 
hinzufügen,  um  den  ^A'ert  «S  a h 1 i corr.»  zu  bekommen,  u.  s. 
w.  — Das  ist  etwas  mühsam,  aber  der  einzig  korrekte  Weg. 

-Mit  Anbringung  dieser  Korrekturen  wären  für’s  erste 
die  grundsätzlichen  Bedenken  gegen  die  4'erwendung  des  Sahli’ 
sehen  Flaemometers  beseitigt ; aber  für  einen  klaglosen  Ge- 
brauch des  Apparates  ist  noch  die  Berücksichtigung  einiger 
anderer  Punkte  geboten.  Zunächst  kann  ich  mich  auf  Grund 
einer  jetzt  beinahe  7jährigen  Erfahrung  der  Meinung,  daß 
die  Färbung  der  Vergleichsflüssigkeit  eine  unveränderliche 
sei,  nicht  anschließen.  Im  Jahre  1906  noch  zeigte  mein  ur- 
sprünglicher Sahli  - A])parat  nur  um  etwa  30%  zu  hoch; 
aber  schon  im  nächsten  Jahre  mußte  ich  mich  zu  einer  neuen 
Korrektur  entschließen,  und  nach  etwa  5jährigem  Gebrauche 
waren  seine  erte  um  70 — 80%  zu  hoch,  d.  h.  einer  Erythro- 
zytenzahl von  5 Millionen  entsj)rach  jetzt  ein  Haemoglohinwerl 
von  170 — 180%  dieses  alten  Apparates.  Ich  konnl.e  also,  da 
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15.  V'orlcsung. 


f)  Zeit  der 
Ablesung. 


• lit*  SkaleiiLeilimg  nur  l)is  1-10  gehl,  und  di(i  liölienMi  W'imU* 
nur  annähernd  ahziischäLzen  sind,  die  alle  Vergleiehsllüssig- 
l\(‘il  ülj(‘rhanpl  nicht  mehr  branclien.  Aber  ancli  mein  neuer 
im  Herbst  1VM)(S  angeschalTter  Api  >araL,  flei’  ursprünglich  75 — 
■S0%  als  den  5 Millionen  normaler  Erylhrozylen  enls|)rechen- 
den  Wert  an/.eigte,  steht  jetzt  nach  3 Jahren  bei  nngefäln- 
05%,  wenn  auch  vor  jedesmaligem  Gebi-anche  die  h'lüssigkeit 
noch  so  sorgfältig  mit  Hilfe  der  Glasperle  dnrchgemischt  wird. 
Ich  bemerke  dal)ei,  daü  dei-  .Vpparat  selbstverständlich  nur 
zu  den  L'ntei'snchungen  aus  dem  h]tui  genommen  und 
dem  Tageslichte  ausgesetzl,  sonst  aber  stets  verscldossen 
anfbewahrt  wird.  Und  so  besitze  ich  jetzt  als  Kuriosum  in 
meiner  Hand  zwei  Sahli-A])parate,  von  denen  der  eine  bei 
dem  gleichen  Hinte  fast  peinlich  genau  den  doppelten  Haemo- 
srlobinwerl  anzeigt  wie  der  andei’e.  Schlagender  kann  man  wohl 
nichl  darinn,  daß  ein  Sahli  ohne  Korrektur  ein  absolnl 
unbrauchbares  Instiument  ist,  und  ich  möchte  die  weitere  For- 
ilernng  als  gleichfalls  unerläßlich  anschließen,  daß  jeder  in 
Gebrauch  befindliche  Apjiarat  auch  nach  .\blaiif  je  eines  hal- 
ben Jahres  imnuM’  wieder  einer  neuei-liclnm  Koi'ieklui'  unlcr- 
zr>gen  weifhm  muß. 

Xnn  hab(!  ich  noch  einige  Ihmu'rkungen  üb(*r  Finzel- 
hrileii  der  U nl(M’suchnng  selbst  zu  machen.  Ich  habe  mehr- 
rjials  befd)achtel,  daß  flie  beim  Sahli  gemachtem  ,\bh‘snng<m 
ganz  merklich  verscliieflene  sind,  je  naclnhMn,  td»  ich  sedion 
wenige  .Mimden  nach  crfolgtei'  hhnführnng  der  kleinen  Hlul- 
menge  in  die  abgemessene  b'io-.Normalsal/.säure  o<h*r  erst 
nae  h eitM'r  \ ierl  «‘Ist  nnde  oder  gar  noch  später  die  Nhu  ftünnung 
mit  Wasser  und  rlic  .\blesuiig  voriiahm  ; bei  s|iäl(‘rer  Abh'S- 
img  waren  die  WVrIe*  li«")her  als  bei  frülizeil  iger,  uml  zwar  im 
Hiirehselmil  I e um  etwa  5'*,,  »les  a bgelesemem  \\<‘iles.  Ich  kann 
mir  elieseii  I niersehied  nieht  amlers  <*rklären  als  damit,  daß 
elie  Vf)llst ä iidigr  Ihuwaiidlung  d<*s  < Kyluumntghduns  in  salz- 
■iaures  Haemaliti  in  <h*r  sidir  verelunnlem  .'^alzsäuiadosung  nicht 
mit  einemmale  vollemlel  wird.  Hie*  llaupimasse*  eh*s  l•arll- 
^le»ITe*>  wirel  alleieliug.s  se’lieui  liae’li  We*nige*ii  \llge*lddie‘ki*U  i'lie*- 
ttii**eh  ve'räiie|e*rl , kh’im*  He*sle  aber  dürfl'*n,  iiann'id  lieh  \Ne*nn 
sehr  vie*|  I laemieighdiiii  veirhane|e*ii  war,  e*rsl  späle*r  eh*r  I m- 
wanellung  iiid  e*rlie*geui.  b*h  habe*  mir  e|i*shalb  e>ine*  i|eippe*ll<* 
\ eir.sie’hl srnaßre'ged  zure'edilgcicgi  ; ••rsle'iis  ne*hme*  ie‘h  bi*i  je*dem 
iiie’hl  aulTällig  hae*mf»yl(diMiarme*n  Hlid  e*  me*lir  als  10  | (*ilsl  rie*lie* 
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der  Vio-Normalsalzsäure,  zumeist  ’20 — ’25  Teilstriche,  da  ja 
ein  Überschuß  von  Salzsäure  nicht  stört,  dagegen  die  möglichst 
vollständige  und  möglichst  rasche  Umwandlung  des  vorhan- 
denen riaemoglohins  gewährleistet.  Und  zweitens  lasse  ich 
immer  annähernd  eine  Stunde  verstreiclien,  che  ich  zur  \'erdün- 
nung  der  salzsauren  Bhitlösung  mit  Wasser  und  damit  zur 
Ablesung  schreite,  oder  aber  ich  korrigiere,  wenn  ich  gezwun- 
gen Ihn  gleich  ahzulesen,  den  ^^'ert  um  5%  nach  oben. 

Den  Schluß  der  kiälischen  Erörterungen  sollen  nun  end- 
lich ein  paar  Aussetzungen  an  der  technischen  Ausführung 
des  Ajiparates  seihst  l)ilden.  Die  l\a])illar]hpette  ist  nämlich 
nach  meinem  Geschmack  nicht  mil  der  wünschenswerten 
Vollkommenheit  ausgestattet.  Zunächst  läßt  manchmal  die 
Spitze  der  Pijiette  zu  wünschen  ülnig  : Bei  zweien  meiner 
A])pai'ate  war  das  S})itzenende  zwar  verjüngt  aber  ganz  unten 
einfach  elien  ahgeschlilTen,  was  vollkommen  unzulässig  ist, 
weil  dadurch  die  genaue  Abmessung  der  Bhitsäule  ungemein 
erschwert  wird.  Das  ist  eine  einfache  Nachlässigkeit  hei  der 
Fabrikation,  anf  die  nur  hingewiesen  zu  werden  braucht,  um 
sie  zu  vermeiden  ; die  Pi])elte  muß  in  eine  wirkliche  Spitze 
auslaufen.  \A’eiters  vei-missc  ich  an  der  Ih’pette  sehr  schwei’ 
eine  zweite,  eventuell  eine  dritte  Marke,  von  denen  die  erstere 
zm-  Abmessung  von  10  mm^  die  letztere  für  40  mm®  bestimmt 
wäre,  also  zur  Abmessung  der  Hälfte  und  der  dojipelten  Menge 
jenes  Bhitquantums,  welches  man  jetzt  ausschließlich  für  den 
Sahli’  sehen  Haemometer  verwenden  muß.  Die  erstere  Marke 
vor  allem  erscheint  mir  notwendig,  wenn  der  Apparat  unter 
allen  Umständen  verwendbar  sein  soll,  wozu  er  vermöge  seiner 
sonstigen  Beschaifenheit  so  gut  wie  kein  anderer  bestimmt 
erscheint.  Denn  es  gibt  auch  Blut  mit  mehr  als  140%  Haemo- 
glol)in,  und  zwar  gar  nicht  so  selten  ; da  aber  die  Skala  des 
A])parates  nur  bis  140  reicht,  so  sind  Ablesungen  über  diesen 
WeiT  h inaus  entweder  Jiur  mehr  schätzungsweise  oder  gar 
nicht  durchzufühi'en,  es  sei  denn,  daß  man  sich  jenes  Ivunst- 
grilles  l)edient,  der  oben  vorgeschlagen  wurde,  nämlich  der 
\erteilung  des  Blutes  iii  zwei  Höhrchen.  Ist  es  al)er  bei  einem 
polyzythaemischen  Blute  von  vorncherein  möglich,  nur  die 
halbe  Bhd.menge  zui’  Untersuchung  zu  verwenden,  so  werde 
ich  unter  allen  Umständen  mit  einem  Apparate  das  Auslan- 
gen finden.  \\  enn  technisch  leicht  möglich,  wäre  auch  füi’  die* 
.Abmessung  fler  doppelten  Blnimenge  (40  mm®)  \'orsorge  zu 
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15.  Vorlesung. 


Irellen,  daniiL  man  l»ei  sehr  liaemoglohiiiannem  lllule  nicht 
die  ganze  Prozedur  des  Abinessens  mit  einer  dazwisclien  lie- 
genden Heinigung  der  Pipette  zweimal  zu  machen  braucht, 
Lndlich  will  mir  nicht  recht  einleuchten,  warum  die  Skala 
im  Vergleichsröhrchen  just  mit  140  ahbrichl,  sie  könnte  ge- 
rade so  gut  doch  mindestens  lös  150  gelührl  werden  ; wenn 
gleichzeitig  auch  die  Abmessung  von  nur  10  m'*  Blut  in  der 
Pipette  ermöglicld  wird,  würde  man  dann  in  fler  Lage  sein, 
Bestimmungen  bis  zu  300%  zu  machen,  was  für  alle  Fälle  au.s- 
reichen  wird,  selbst  wenn  der  beti'elTende  .Apparat  um  2b  % 
zu  hohe  Werte  zeigen  sollte. 

Nach  den  Idsher  gemachten  Erfahrungen  erwarte  ich 
zwai’  nicht,  daß  meine  hier  teilweise  zum  zweitenmale  gege- 
benen und,  wie  ich  glaube,  einleuchtend  begründeten  .Anre- 
gungen praktisch  zur  Durchführung  gelangen.  Das  soll  mich 
aber  nicht  hindern,  es  hier  auszusprechen,  daß  ein  unter  Berück- 
sichtigung aller  soeben  gemachten  A'orschläge  neuei’lich  ver- 
besserter Haemometer  nach  Sahli  in  kurzer  Zeit  alle  bishei- 
gebrauchten  Instrumente  dieser  .Art  aus  dem  Felde  schlagen 
müßte,  weil  er  in  seinen  Grundlagen  ihnen  allen  überlegen 
wäre,  weil  er  sie  an  Genauigkeit  der  Resultate  überträfe,  dabei 
[»reiswürdig  uml  sehr  einfach  zu  handhaben  wäre.  Seitdem 
ich  mich  mit  dem  Sahli  eingearbeitet  habe,  zieln;  ich  ihn 
namentlich  für  den  Gebrauch  in  der  Praxis  auch  chun  Fleischl- 
.Miescherschen  .\.[>parate  vor,  den  ich  liisher  lür  den 
vollkommensten  erklärt  hatte,  hauptsächlich  deshalh,  weil 
beim  Sahli  eine  störende  h'ai'bendilTerenz  zwischen  Blul- 
lösung  und  Vergleichsmedium  nicht  mehr  vorkomml  und 
flaher  die  .Ablesungsfehler  verkleinert,  wenhui. 

l'dn*  ich  die  älh*ren  llacmomelcr  verlasse,  muß  ich  jetzt 
auch  noch  ein  paar  Zusal zb(*merkung(Mi  helrcllend  <li«‘  .V  u s- 


n.  AiMw«rtaoff 
der  Rnrehnlan 
beim 

Fleiw-hl-Mleeober. 
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bei  der  mit  Hilfe  der  beigegebeneii  Tabelle  durchgeführteu 
Berechnung  schon  der  Skalenteil  88  einem  \Verte  von  14  Ge- 
wichtsprozenten Haemoglobin,  also  dem  durchschnittlichen 
absoluten  Haemoglobingehalte  des  normalen  Blutes  entspricht, 
währenddem  der  Skalenteil  100  bereits  einen  abnorm  hohen 
absoluten  Haemoglobingehalt  von  1(3  Gewichtsprozent  an- 
zeigen  würde.  Nach  allen  vergleichenden  Beobachtungen  aber 
ist  es  im  höchsten  Grade  wahrscheinlich,  daß  tatsächlich  erst 
der  Skalenteil  100  dem  normalen  Haemoglobingehalte  l)ei 
einer  Erythrozytenzahl  von  5.000.000  entspricht,  daß  also 
die  Umrechnung  der  prozentischen  in  absolute  Werte  mit 
Hilfe  der  Tabelle  zu  hohe  ^^’erte  ergibt.  Herr  Kollege  Franz 
M ü 1 1 e r (Berlin)  machte  mich  darauf  aufmerksam,  daß  er 
diesen  Widerspruch  bereits  aufgeklärt  habe*)  ; er  beruhe  auf 
der  Annahme  eines  zu  hohen  Eisengehaltes  für  das  Haemo- 
globin in  den  Berechnungen,  welche  den  V e i 1 1 o n’  sehen 
Tabellen  zum  Fleischl  - Miescher’  scheu  Apparate  zugrunde 
liegen.  Der  Eisengehalt  des  Haemoglobins  ist  nämlich 
noch  immer  strittig  und  e i 1 1 o n hatte  den  höchsten 
der  angegebenen  Werte  für  seine  Tabellen  verwendet,  während 
j\l  ü 1 1 e r einen  wesentlich  niedrigeren  Wert  für  richtiger  hält. 
Da  also  die  Umrechnung  der  kolorimetrisch  recht  genau 
bestimmten  relativen  A’erte  des  Fleischl  - Miescher’  sehen 
Apparates  in  absolute  Haemoglobinzahlen  noch  nicht  voll- 
kommen einwandfrei  möglich  ist,  halte  ich  es  vorläufig  für  das 
Beste,  sich  an  die  Skala  allein  zu  halten  und  die  Umrechnung 
in  alisolute  Haemoglobinwerte  vorläufig  überhaupt  zu  unter- 
lassen. Wir  haben  dann  einfach  so  zu  rechnen,  daß  die  bei  Ver- 
wendung der  15  mm  hohen  Kammer  und  der  200  fachen  Ver- 
dünnung gewonnenen  Werte  direkt  als  definitives  Resultat 
der  «relativen»  Haemoglobinbestimmung  in  dem  gleichen  Sinne 
wie  die  WTrte  beim  alten  Fleischl  oder  bei  Sahli  (corr.) 
verwendet  werden.  Wollte  man  absolut  umrechnen,  dann  müßte 
man,  solange  die  alten  Tabellen  zur  Grundlage  dienen,  einen 
Wert  von  16  Gewichtsprozenten  Haemoglobin  als  den  einer 
Erythrozytenzahl  von  durchschnittlich  5 Millionen  entspre- 
chenden Noianalwert  annehmen. 


*)  Aron  und  Müller  : Üljer  die  Liclitab.sorptioii  des  Blutfarbstoffes, 

Arcb.  f.  .Aiiat.  u.  I’hysiol.,  i>l)ysiol.  Abtlg.  Suppl.  1!)0C. 
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III.  Kolbenkeil- 
liaemoplobino- 
meter  nach 
P l e sch. 


lü.  Vüi'le.sung. 

hin  cinderei'  <ils  der  von  Sahli  gewäldle  W Cg  zin- 
llaeinoglohinbesliinninng  niil  einer  direkt  aus  I laenioglohin 
liergeslellten  Tesllösung  ist  jener  mit  Hille  des  Koldenoxyd- 
1 laenioglohins,  dei'  schon  vor  langer  Zeit  von  11  o p jj  e - S e y I e i 
1‘ür  seinen  Apparat  nutzbar  gemacht  worden  war.  ln  inniem 
Zeit  ist  dieses  I’rinzi])  von  P losch*)  zur  Herstellung  des 
sogenannten  <d\  o 1 h e n keil  h a e m o g 1 o 1»  i n o in  e t e r s» 
benützt  worden,  eines  auf  exaklei-  Grundlage  mit  einfachen 
-Mitteln  die  SauerstolTkajiazität  des  Blutes  feslstellenden 
Apjiarates.  Da  nämlich  das  Haemoglohin  SanerstotT  und  Koh- 
leno.xyd  genau  im  gleichen  Ansmal3e  zu  binden  vermag,  ist 
es  möglich,  durch  kolorinietrische  Bestimmung  des  CCt-Ilae- 
moglobins  in  einer  Blutprobe  auch  eine  cpiantitative  Bestim- 
mung der  SauerstolTkapazität  des  untersnehten  Blutes  zu  ma- 
chen und  damit,  diesen  Faktor  für  das  Haemoglohin  als  kon- 
stant vorausgesetzt,  die  Haemoglobinmenge  selbst  zu  bestim- 
men. .Vis  Testlösnng  wird  eine  GO-Haemoglobinlösung  ver- 
wendet, welche  einer  ■iOOfachen  Verdünnung  «normalen» 
Blutes  entspricht.  Sie  ist  in  einem  mit  einer  100  teiligen  Skala 
\ersehenen  keilförmigen  Glasgefäüe  von  100  mm  Höhe  nnter- 
gebracht.  Dieses  Keilgefäß  kann  vermittelst  einer  .Mikrometer- 
schraube auf  einem  Stativ  jiarallel  zu  einem  zweiten,  im  Ouer- 
schnitt  runden  Gefäße,  dessen  Durchmesser  so  groß  ist  wie 
jener  des  Keilgefäßes  an  seiner  Basis,  in  vertikaler  Bichtung 
verschoben  werden,  ln  dieses  zweite  Gefäß  wird  das  zn  unter- 
suchende Blut  in  eim*r durch  einen  Schül  lehuischer  genau  be- 
wirkten und  mil  kohleno.xydgesätl igtimi  Wasser  hergestell- 
len  ‘200  fachen  VCrdünnnng  eingi'brachl . Fiium  beipnmnm  \ (*r- 
gleich  fiel’  beiden  Lösungen  ermöglichl  eine  horizonlal  auf 
einem  Geslell  angf'hrachle  kasi enförmig<‘  Dunkelkammer,  an 
fleren  einem  hmh*  fli<‘  beiden  Böhrclnui  vor  einem  schmalen 
Spalte  lurbfuieinander  stehen,  während  auf  der  anderf'ii  Seile 
flie  Befibaehl  ungsfdfnung  angebracht  ist.  .Man  \‘erschi(*bl  den 
Keil  mit  der  'resllösung  so  lange,  bis  im  S|iall  benMche  voll- 
kommene Faibengleichh(*il  beider  Gefäße  emMchl  ist,  und 
lifjsl  riann  an  der  Skala  ab.  Der  Wert  lbO  der  Skala  eulsprichl 
nach  I’ I e s e h’ s .Vugabe  einer  Sau(*rsl oll kapazil äl  von  Jb 
\ oliimprozeid  eil  und  etwa  dem  Werte  von  lOH  der  Skala  beim 
l'leisehl-.Miescher’ sehen  .Apparate.  Wenn  man  den  gefundenen 

*)  Mmic-tin.  iiipcl.  Woclionwlir.  Hilf).  N'r<>.  S. 
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\^’crL  durch  5 dividiert,  erhält  man  die  absolute  Sauerstoll- 
hajiazität  des  untersuchten  Blutes  in  Volumprozenten. 

Ich  habe  über  den  A])])arat  bisher  keine  eigenen  Erl'ah- 
rungen  und  spreche  dahei'  nicht  weiter  über  ihn.  — Auf  wieder 
ganz  neuen  Grundlagen  haben  endlich  soeben  Schlesin- 
ger mid  Fnld*)  einen  «Kontrasthacmoglobinometer»  her- 
gestellt, der  bei  Zeiss  ei'zeugl  wird,  bisher  aber  noch  nicht  im 
Mandel  isl. 


ltlii(kör|U‘i(di(‘ii/ühliin(|. 


\\'eitere  Bejnei’kungen  lialx'  ich  idu-r  die  1 laemonielrie 
nicht  zu  machen.  I)i('  nächste  Ergänzung  betrilTt  flie  Blutkör- 
perchenzählung. 

^'on  B ü r k e r**)  wurde  nämlich  eine  n e u e Zähl- 
kammer angegeben,  welehe  fi-ei  von  einigen  der  T h o m a- 
Z ei  ss’ sehen  Kammer  aidiaftenden  .Mängeln  sein  soll.  Sic  be- 
hebt tatsächlich  den  Nachteil,  welcher  darin  liegt,  daß  bei 
letzterer  das  Deckglas  erst  aufgesetzt  werden  kann,  wenn 
der  Tropfen  der  Blutmischung  bereits  auf  die  Zählfläche  ge- 
bracht wurde,  und  sie  soll  weiters  die  leicht  ein  tretende  ungleich- 
mäßige Verteilung  der  Blutkörperchen  auf  der  Zählfläche  und 
die  schädigende  Einwirkung  einer  etwa  plötzlich  eintreten- 
den starken  Änderung  des  Blutdruckes  verhüten.  Um  dieses 
Ziel  zu  erreichen,  sind  die  dem  unverändert  beibehaltenen 
Objektträger  aufgekittete  Zähljflatte  und  die  sie  umgebende 
Stützfläche  für  das  Deckglas  in  Form  und  Anordnung  verän- 
dert worden. 

Die  Zählfläche  ist  nämlich  nicht  eine  kreisförmige, 
i-ingsum  von  einer  Rinne  und  jenseits  dieser  von  einer  kreis- 
förmig ausgeschnittenen  um  Vio  nim  höheren  quadratischen 
Blatte  umgebene  Scheibe,  sondern  sie  stellt  eine  quer  über  die 
-Mitte  des  01)jektträgers  gelegte  zungenförmige  Glasplatte 
dar,  deren  beide  Enden  abgerundet  erscheinen  und  die  in  ihrei- 
Mitte  durch  eine  2 mm  breite  c{uerverlaufende  Rinne  in  2 
gleiche  Teile  geteilt  wird.  Parallel  mit  den  beiden  Längsseiten 

*)  Verliandl.  des  28.  D.  Kongr.  f.  iiiiiero  Medizin.  1911.  Wio.sbaden.  und 
Fol.  liaein.  Refer.  I^d.  XI,  Heft  4. 

♦*)  Pfliigers  Arednv.  Hd.  107  und  118. 
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lö.  Vorlesung. 


der  ZüldplaLLe  ist  in  eiiiei’  l'lnlferiiimg  von  iiiiiide-sLeii.s  1 >/,  mm 
je  eine  recldeckige,  eOenlalls  (|uerge.sLellLe,  die  ZäldplatLe  an 
Höhe  um  ,o  mm  nberlrelTende  (jlasplaLl  e dem  Ohjektträger 
symmetrisch  aulgekiLLet,  derart  daß  samt  liehe  IMatten  zu- 
sammen ein  Quadrat  hilden,  üher  dessen  den  Längsseiten  des 
Ubjektträgers  entsprechende  Grenzlinien  jederseits  die  abge- 
rundete Kuppe  dei'  Zähllläche  um  etwa  2 mm  vorspringt.  Legt 
man  mm  das  geschlilTene  Deckglas  aut  die  beiden  seitlichen 
Stützplattcn  , so  daß  zwischen  beiden  die  .Newton’schen 
Farbenringe  entstehen,  so  wird  zwischen  dem  Deckglas  und 
den  beiden  Hälften  der  Zähl])latLe  ein  allseits  mit  der  äußeren 
Luft  kommunizierender  Raum  von  Vio  mm  Höhe  gebildet. 
Um  diese  Kammerhöhe  absolut  sicher  und  dauernd  einhalten 
zu  können,  ist  zu  beiden  Seiten  der  Stützplatte  je  eine  Klemme 
mit  federnder  breiter  Branche  in  den  Objektträger  eingelassen, 
welche,  auf  das  sorgfältig  aufgelegte  Deckglas  gebracht,  dieses 
festhalten  und  mit  genügender  Stärke  anpressen.  Erst  wenn 
die  Kammer  in  dieser  ^^'eisc  völlig  gebrauchsfertig  bereitge- 
stellt ist,  wird  die  zur  Zählung  bestimmte  Blutmischung  her- 
gestellt. Bringt  man  nun  einen  Tropfen  der  Blutkörj)erclien- 
anfschwemmung  aus  der  .Mischpipette  auf  die  eine  über  den 
Rami  des  Deckglases  vorspringende  Kuppe  der  Zählplatte, 
so  sangt  sicli  der  Raum  zwischen  Deckglas  und  dieser  Platte 
sofort  vermöge  der  Kapillarität  mit  der  .Mischung  bis  zu  der 
(pier  verlaufenden  Rinne  voll.  Man  muß  nur  darauf  achten, 
daß  der  Tropfen  gerade  groß  genug  ist,  den  Zwischenraum 
ganz  auszufüllen,  und  nicht  so  groß,  daß  er  wesentlich  über- 
quillt, weil  er  dann  eventuell  die  Rinne  überspringen  könnt«*. 
So  hat  man  erst  flie  eine  Hälfte  der  Kammer  gefüllt ; mit  einem 
zweiten  Tropfen  kann  man  in  fler  gleichen  W eise  auch  die 
zweite  Kammerhälft, e h(!schicken  umf  hat  dann  auf  derselhen 
Platte  auch  noch  «;in  Kont rollpräparat.  Die  Kammer  winl 
ohm«  Netzeinteilung  oder  mit  «*in«n’  solchen  geliefert.  Im  erste- 
ren  h'alle  nndJ  man  mit  Hilfe  einer  Okularblende  oder  eines 
Okularmikrometers  zählen,  was  für  praktische  Zwecke  gerade- 
zu untuidich  ist.  Zur  praktischen  Verwendung  siml  ai.so  bei- 
naln*  nur  die  mit  «-iucr  Netzzeichnung  auf  der  Zählplatt«*  ver- 
sehenen Kammern  g«*«*ignel  ; «li«*  Net zz«*i«*hnung  selbst  ist 

ein«!  beliebig«*,  di«*  all«*  Zciss’ sch«*  «.«l«*r  «*im*  ß mm»  umfas- 
semle,  so  z.  B.  aii«-h  «li«*  v«)ii  mir  zur  L«*uk«»zyl «*nzähhing  an- 
geg«*b(*ti«*  Kamm«*rl «•ilung. 
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Es  unterliegt  gar  keinem  Zweifel,  daß  man  bei  einiger 
Übung  mit  dieser  Kammer  ebenso  gut  arbeiten  kann  wie  mit 
der  alten  Kammer  von  Tboma-Zeiss,  und  da(3  sie  vermöge 
ihrer  Klammern  in  jenen  Fällen,  wo  der  Untersucuer  selbst 
nieht  ganz  geschickt  und  verläßlich  ist,  eine  bessere  Gewähr 
für  die  richtige  Einhaltung  der  Kammerhöhe  bietet  als  jene. 
Für  einen  geschickten  Arbeiter  besorgen  das  bei  der  alten 
Kammer  die  kleinsten  zwischen  Stützplatte  und  Deckglas 
nach  meiner  Angabe  eingebrachten  Flüssigkeitströpfchen  in 
gleich  sicherer  Weise,  voi-ausgesctzt,  daß  nicht  im  letzten  Augen- 
blicke ein  Stäubchen  dazwischenkam.  Die  neue  Kammer  ist 
also  für  unvorsichtige  oder  ungeduldige  Arbeiter  sicher  zu 
empfehlen.  Daß  die  Wrleilung  der  Blutkör])erchen  auf  der 
Zählllächc  eine  bessere  sei  als  in  einer  rasch  und  geschickt 
zusammengesetzten  Kammer  nach  Thoma  - Zeiss,  habe  ich 
bei  wiederholten  Vergleichen  nicht  finden  können;  ja  ich 
habe  wahrgenommen,  daß  die  \’erteilung  sogar  recht  ungleich- 
mäßig ausfallen  kann,  wenn  das  auf  das  Kammerplattenende 
gebrachte  Tröpfchen  nicht  gleich  groß  genug  war,  um  den 
ganzen  Kammerraum  rasch  auszufüllen.  Das  läßt  sich  aber 
durch  Übung  veianeiden.  Unter  allen  Umständen  aber  hat  die 
Kammer  eine  große  Unbequemlichkeit  au  sich  : Die  Zählung 
muß  sofort,  nachdem  die  Zellen  sich  zu  Boden  gesenkt  haben, 
vorgenommen  werden,  weil  die  Flüssigkeit  selir  rasch  ver- 
dunstet und  die  Kammer  meistens  schon  eine  Stunde  nach 
ihrer  Füllung  gänzlich  unbrauchbar  ist.  Allerdings  ist  zur 
^’ermeidung  dieses  Übelstandes  von  B ü r k e r auch  noch  das 
Aufsetzen  einer  kleinen  feuchten  Kammer  empfohlen  worden, 
die  wie  die  ganze  Kammer  bei  Zeiss  erhältlich  ist.  Jedenfalls 
leidet  aber  trotzdem  die  allgemeine  X'erwendbarkeit  der  Kam- 
mer, weil  man  zeitlieh  in  unbequemer  \^^eise  gebunden  ist. 
Man  soll  zwar  aueh  eine  Zeiss’  sehe  Kammer,  die  mit  Ery- 
throzyten zur  Zählung  gefüllt  ist,  nicht  einen  ganzen  Tag  lang 
liegen  lassen,  weil  die  Gleichmäßigkeit  der  \"erteilung  leidet, 
aber  auf  eine  bis  zwei  Stunden  kommt  es  dort  nicht  an.  Noch 
weniger  bei  den  Leukozyten,  deren  Zählpräparat  man  aueh 
uiiieii  ganzen  Tag  laug  ohne  Schaden  in  der  tadellos  gefüllten 
Zeiss’  scheu  Kammer  stehen  lassen  kann.  Was  für  ein  ^’or- 
teil  das  ist,  wird  jeder  ermessen  köiiueu,  fler  viel  und  Ver- 
schiedenartiges zu  arbeilen  hat.  und  nichl  imumsclu‘äid\l  Ib'rr 
scinei’  Zeit  ist. 


TU  r k,  llaomntologle  II,  1.  . 
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15.  Wjilesiiiig. 


U.  Leakoi/Uri- 
xühlting. 


Icli  halte  mm  luilurgemälJ  \ (*rgleiclii?/.älilmigeii  mit. 
hefderlei  Kammerarleii  aiigeslelll,  um  zu  sehen,  oh  wiiklioh 
wesenlliche  L ulerschiede  liesleheii  «jdei"  lueld  und  oh  die  He- 
sultale  der  Hürker’  sehen  Ivammer  konslanlei-  sind  als 
jene  der  Zeiss’  sehen  — aber  mit  vollkommen  negativem 
Ergehids.  Die  beiderseitig  gewonnenen  Zahlen  stimmten  inner- 
halb der  unvei-meidlichen  Fehlergrenzen  ausnahmslos  gut 
überein  ; einmal  war  fler  W erl  mit  dieser  und  einmal  mit  jener 
um  ein  paar  Zehntausend  höher  oder  niedriger,  so  daß  ich  zu 
dem  Schlüsse  kam,  die  beiderseitigen  Resultate  seien  als  voll- 
kommen gleichwertig  zu  betrachten,  selbstverständlich  immer 
eine  rasche  und  tadellose  Zusammensetzung  der  Zeiss’  sehen 
Kammer  vorausgesetzt.  Und  da  ich  sonach  keinen  Grund 
hatte,  mich  für  ttesonders  ungeschickt  oder  unverläßlich  zu 
halten,  kehrte  ich  wieder  reuig  zu  der  Thoma  - Zeiss’  sehen 
Kammer  zurück,  welche  mir  gestattet,  die  Zählung  vorzu- 
nehmen, wenn  ich  Zeit  habe,  und  mir  auch  einen  Trans])ort 
der  gefüllten  Leukozytenzählkammer  ermöglicht;  die  Bürker’ 
sehe  Kammei'  aber  wanderte  in  die  Reserve.  — Sie  dürfte 
lediglich  für  Zählungen  bei  rasch  und  bedeutend  wechseln- 
dem Luftdrucke,  also  z.  R.  für  die  exakG  Auswertung  der 
llöhenpolyglobulie  besonders  geeignet  sein. 

Ich  will  damit  ja  nicht  sagen,  daß  die  Bürker’  sehe 
Kammer  nicht  zu  empfehlen  sei,  sondern  nur,  daß  die  alte 
Kammer  von  Thoma  - Zeiss  bei  sorgfälliger  und  geschick- 
ter' Anwendung  unter  gewidinlichen  \'erhäll  nissni  gleich  ge- 
naue Resullale  gibt  und  nicht  wesentlich  unlxMpienu'i'  ist  wie 
die  neue:  welche  man  vorzicht,  ist  meines  l•>rachtens 


( ieschmackssachc. 

Abei'  auch  sonst  lialx*  ich  Iteziiglich  dci'  I »lut  kör|»ci'chcn- 
^ähliing  noch  von  einer  erfreulichen  Kcnheit  zu  licricidcn. 

Daß  wiixlci'  1 lilfsapparatc  zur  Aufsaugung  und  Abmes- 
sung in  denSchüt  telmischcrn  ci  fundni  worden  sind“)  und  daß 
sie  ebenso  uniudz  sind  wie  schon  trüber  gelirauclde.  erwähne 
ich  nur  nebenbei,  h.benso  den  l instand,  daß  ich  die  I)il1eien- 
zialzähbing  der  Leukozyten  in  der  Kammer  nach  Z o 1 1 i- 
kofer  seit  .laliren  wieder  vnllkominen  habe  fallen  lassen, 
weil  ihre  immer  imverläßlichen  iMgebnisse  zu  der  großen  daitiilf 


•)  Miflir  Hiiii-.  IliiMclifcM.  ItiTliiiiT  kliii.  WeplK-iixrlir.  I'.IOH.  Sr«.  H mul 
Fol.  hnom.  IM.  7.  M.  7.  S.  UM.  I!H«'. 
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verwencleLei)  Mühe  in  keinem  rechten  Verhältnisse  stellen. 
Dafür  pflege  ich  die  Dilferentialzählung  im  Kammerpräpa- 
rate mit  Hilfe  der  mit  Gentianaviolett  gefärbten  Essigsäure 
lleißig  weiter  und  kann  Ihnen  sagen,  daß  es  mir  bereits  seit 
Jahren  gelingt,  schon  im  Zählpräparate  festzustellen,  ob  in 
dem  untersuchten  Blute  ii-gend  eine  nennenswerte  Zahl  von 
Eosinophilen  vorhanden  ist  oder  nicht,  wenn  ich  auch  noch 
nicht  imstande  bin,  alle  Eosinophilen  mit  Sicherheit  zu 
erkennen  und  sie  demgemäß  wirklich  genau  zu  zählen.  Als 
Unterscheidungsmerkmal  gegenüber  den  Neutrophilen  dient 
mir  bei  kräftiger  Gentianaviolettfärhung  hauptsächlich  der 
größere,  plumpere,  zumeist  zwei-  höchstens  dreiteilige  und 
merklich  blässer  gefärbte  Kern  und  mitunter,  namentlich 
wenn  das  Präparat  schon  einige  Zeit  gelegen  war,  das  Auf- 
treten von  einzelnen  dunklen  Pünktchen  im  Protoplasma- 
leibe der  eosinophilen  Zellen,  welche  wahrscheinlich  einzel- 
nen noch  unreifen,  eine  stärkere  basophile  Komponente  ent- 
haltenden eosinophilen  Granulationen  entsprechen.  Sehr  schwer 
oder  unmöglich  wird  die  Erkennung  der  Eosinophilen  nur 
dann,  wenn  im  Blute  mehrfach  unreife  oder  infolge  schwerer 
infektiöser  Schädigung  sonst  plumper  gelapptkernige  Neu- 
Irophile  vorhanden  sind.  — Auch  in  der  Unterscheidung  der 
einkernigen  Elemente,  insbesondere  pathologischer  Leuko- 
zytenarten, der  Myelozyten,  Plasmazellen  und  Myeloblasten 
habe  ich  gewisse  Fortschritte  gemacht,  doch  sind  die  Unter- 
scheidungsmittel ein  wenig  schwer  zu  beschreiben,  so  daß  ich 
vorläufig  lieber  noch  darüber  hinweggehen  möchte. 

Das  Erfreuliche  aber,  worüber  ich  zu  berichten  habe, 
ist,  daß  wir  es  heute  nicht  mehr  notwendig  haben,  uns  in  der 


a)  Jirkennung  der 
EoäinpUiloii  im 
Easigsäareprä- 
parat. 


b)  ICauimer- 
zälilung  der 
EoHinopliüen  nncb 
n II  n e e r. 


el)en  angedeuteten  Weise  mit  der  Erkennung  der  Eosino- 
])hilen  in  der  Leukozytenzählkammer  zum  Zwecke  ihrer  Dilfe- 
rentialzählung  abzumühen,  weil  es  B e i n h o 1 d Dünger*) 
gelungen  ist,  eine  sehr  einfache  Farblösung  zur  Kammerfär- 
hung  der  Eosinophilen  zu  finden,  so  daß  es  ohneweiters  und 
viel  besser  als  mit  dem  alten  Verfahren  von  Z o 1 1 i k o f e r 
möglich  ist,  sie  unmittelbar  in  der  Kammer  gesondert  zu  zäh- 
len. D u n g e r verzichtet,  offenbar  im  Bewußtsein,  daß  er 
an  den  drohenden  Schwierigkeiten  hätte  scheitern  müssen,  auf 
eine  mehrfache  Färlnmg  zur  Darstellung  auch  der  ungramdierlen 


*)  ^Münchner  niecl.  ^V()cllenscll^.  1910,  Nro.  37. 
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15.  Vorlesung. 

Eloimuilt*  iiinl  d(‘r  Kenn;  iiiid  l)(‘Sclii-änkL  .sicli  auf  eiiio  (.‘iiifache 
Eosiufürl)Uug,  welcln;  dit?  l^losiiiopliileii  selir  schön,  minder 
tlenllieh  dit‘  Neid ropliileii  färld.  Dio  Lösun"  ist  folgende: 

1 %ige  wäßi‘ig(‘  h]osiid()Siing 

Acetoni  puriss.  aa  10,0 

At[.  fleslillal . ad  100,0 

Die  roten  niutkörperclien  werden  nach  einem  3 bis  5 
-Minuten  langen  Schülleln  auch  hei  zehrdacher  N'erdünnung. 
welche  natüi-lich  der  geringen  .\nzahl  dei-  l:^osinophilen  wegen 
gewöhnlich  zu  wählen  ist,  ziemlich  vollkommen  durch  die 
wä.sserige  Farblösung  zerstört  und  in  der  gleichen  Zeit  ist  die 
Färbung  der  eosinophilen  Granula  in  durchaus  schöner  W eise 
t*rfolgl.  Im  ül)rigen  ist  das  Zählverfahren  ganz  genau  so  wie 
sonst  l>ei  der  Leukozytenzählung.  Legt  man  also  auf  die 
Eosino|)hilen  einen  Wert,  so  hat  man  jetzt  außer  der 
gewöhnlichen  Zählung  mit  der  gefärbten  Essigsäure  noch  eine 
zw(*ite  Zählung  durchzuführen,  indem  man  mit  einem  zweiten 
Leukozytenschüttelmischer  und  einer  zweiten  Kammer  ein 
Zählprä|)arat  der  Eosino|)hilen  nach  Dünger  herstellt.  Der 
Zeitveilust  ist  gewiß  gering,  aber  man  braucht  einen 
zweiten  Zähla|)parat.  Da  selbst  in  der  9 mm'  umfassenden 
Kammer  unter  gewöhnlichen  Verhältnissen  noch  immer 
wenig  Eosinophile  vorhanden  sind  und  die  gefundenen  Zahlen 
sehr  vom  Zufall  abhängig  bleiben,  hat  D u n g e r zwecks 
hhhöhung  dei'  Genauigkeil,  auch  noch  meine  Zählkammer  ins 
Lidieimliche  vergröß(‘rt*),  indem  er  ihr  gleich  noch  11  mnr 
hei  weiter  vei’einfachter  .N(;tzteilung  anfügl . Im  Zentrum  hleihl 
meim;  Kammerl eilung  aufix'cld.  Auch  diese  Neuerung  ist  für 
dir  Zählung  von  scdir  spärli(di  ini  Hhd(‘  vorkommenden  Zellen 
unlxHlitigf  zu  hrgtiißeii,  nur  hätli*  wohl  di<^  1 eilung  <h‘r 
nrua ngefügl  en  Kamnnu  ahschnit  I c in  (*iii(*r  weniger  unklar(*n 
und  unühersichl  liehen  Weise  diirchgeführt  werden  kainiuMi. 

Ich  habe  das  \ erfahren  von  D u n ge  r sofoi’l  nacli  sei- 
ner \ frölTenl  lifdiiing  versindd  und  es  st(‘hl  seither,  da  es  si<'h 
vorlrefnich  hewälirl  lial,aiif  meiner  Ahleiluug  släiidig  in  \ (M- 
wenrluug.  Ich  kann  es  als  eine  ladellnse,  eiufaclu’  und  höchsl 
willkommene  Ergäiiziiiig  meinei’  l\ ammerzählmel  linde  imi 
auf  rias  Wärmste  1 empfehlen.  Leider  geliiigl  es 


*)  .Miiiirlin.  \\'iifli''ii‘«'lir.  I!UI,  .\*r<>.  l!l. 
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nicliL,  die  Kernlorm  zu  sehen  und  so  ])olymorpldvernige  und 
einkernige  Eosinophile  (z.  B.  bei  myeloider  Leukaemie)  von 
einander  zu  trennen  ; aber  damit  müssen  wir  uns  abfinden 
denn  jeder  Kernlarbungsversuch  dürfte  das  durch  seine  Ein- 
fachheil  so  sichere  und  schöne  \'erfahren  bereits  wieder 
gefährden. 


Eiirlmn(|(Mi. 

Eine  ganz  bedeutende  Ausgestaltung  und  \’ervollkomm- 
nung  hat  in  den  letzten  7 Jahren  die  Färbetechnik  der  Blut- 
lrocken])räparate  erfahren  dadurch,  daß  die  Färbungen  mit 
eosinsaurcm  Methy  lenblau  nach  J e n n e r-M  a y-  G r ü n- 
w a 1 d und  mit  eosinsaurem  Metliydenblau-Mihhydenazur  nach 
B o m a n o w s k y,  diese  letztere  in  den  Modifikationen  von 
G i e m s a und  von  L e i s h m a n soweit  vervollkommnet 
worden  sind,  daß  sie  jetzt  mil  sicherem  Erfolge  und  in  sehr 
betpiemem  ^’erfahren  für  jedermann  ausführbar  sind.  Diese 
Färbungen  sind  jetzt  so  leicht  und  geben  so  schöne  Bilder, 
die  in  manchen  Punkten  wesentliche  N'orteile  gegenüber  den 
Färbungen  mit  Triazid  aufweisen,  daß  dieser  letztere  Farb- 
stoll' durch  sie  immei'  mehr  iu  den  Hintergrund  gedrängt  wurde. 

M ährend  ich  früher  überwiegend  mit  Triazid  färbte,  habe  ^delTriazfdT^ 
ich  in  den  letzten  Jahren  diesen  Farbstolf  nur  mehr  selten 
angewendet,  und  zwar  niemals  mehr  für  gewöhnlich  zum  Zwecke 
der  Herstellung  eines  klaren  Ubersichtsbildes,  sondern  immer 
nur  dann,  wenn  es  sich  um  eine  ganz  einwandfreie  und  tadellose 
Darstellung  der  neutrophilen  Granulation  in  allen  ihren  Enl- 
wickhingsstufeii  handelte.  Für  diese  Zwecke  leistet  das  alte 
F h r 1 i c h’  sehe  Triazid  noch  immer  das  beste  und  ist  nocii 
immer  allein  maßgebend,  wenn  auch  P a p p e n h e i m seil 
Jahren  sehr  wegwerfend  von  dem  «unseligen  Methydgrün- 
h'iazid»  spricht. 

Menu  ich  jetzt  nocli  das  Triazid  verwende  — a)rixatioa dabei, 

in  der  von  Grüblei'  fertig  bezogenen  Lösung  — so  habe 
ich  die  Fixation  wieder  einigermaßen  gegenüber  der  im  ersten 
I eile  der  \ orlesungen  gegebenen  N’orschrifl  geändert.  Ich 
bin  der  Hitzefixation  treu  geblieben,  obwohl  inzwisclien  von 
J agic*)  eine  chemische  Pixalion  mil  Hill'i*.  von  reinem  neu- 


*)  Wiener  Ulin.  Wocliensohr.  Nro.  20. 
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15.  Vorlesung. 


Iralcni  Aceton  (5  MiiuiLeii)  als  zweckmäßig  empfohlen  worden 
ist,  weil  noch  immer  die  Granulationsbilder  bei  der  ersLeren 
die  schönsten  sind.  Nur  habe  ich  das  N'erfahren  etwas  abgr- 
kürzL  und  die  Temperatur  im  BruLkäsLchen  noch  mehr  erhöht. 
Das  gilt  aber  nur  für  frische  Präparate.  W ochen-  oder  monate- 
lang gelegene  Präparate  brauchen  eine  viel  niedi-igere  Fixa- 
tion, deren  Grad  sich  im  vorhinein  nicht  bestimmen  läßt; 
meist  genügt  eine  Erhitzung  auf  135 — 140  Grade  durch  wenige 
Minuten  vollkommen.  Für  frische  Präjjarate  habe  ich  aber 
die  früher  nur  mit  einer  gewissen  Scheu  ausgeführte  und  als 
«wild»  bezeichnete  Erhitzung  auf  145 — 150  Grade  noch  über- 
boten, indem  ich  jetzt  ohueweiters  den  Thermometer  in  ra- 
schem Zuge  bis  zu  dieser  Höhe  emporsteigen  lasse  und  daun 
noch  für  ein  ganz  langsames  Ansteigen  der  Teni|)eratur  bis  auf 
100  bis  höchstens  105*^  G.  sorge.  Ist  dieser  Punkt  erreicht,  so 
wird  die  Flamme  weggcnommeii  ; die  Abkühlung  lasse  ich 
bis  etwa  150  Grad  langsam,  daun  aber,  wenigstens  wenn  ich 
Eile  habe,  unter  ülTnung  des  Tüi-cheus  rasch  erfolgen.  .Meisten- 
teils bekomme  ich  bei  dieser  mit  dem  kleinen  Brutkästcheu 
(ohne  Thermoregulator)  etwa  eine  N'iertelstunde  Zeit  in  An- 
sj)ruch  nehmenden  Fi.xation  ganz  tadellose  Granulationsfär- 
bungen ; die  Erythrozyten  sind  dabei  oft  etwas  aufdringlich 
hellgelb  gefärbt,  die  Ivernlarbung  hat  häufig  gelitten  und  ist 
ganz  blaßgrün,  di(j  Kernstruktur  manchmal  kaum  zu  erkennen. 
W enn  es  mir  auf  den  Kern  aukomml,  larlu*  ich  ja  überhaupt 
nicht  mil  Triazid,  iiiifl  di(*  Granula  sind  bei  dieser  .\rt  der 
Fixation  mindestens  ebenso  seböu  dargesl(41t  wie  bei  d<‘r  früher 
gebrauchten  niedrigeren,  wozu  noch  der  \orleil  kommi,  daß 
rlie  bei  etwas  zu  ui<;driger  bhhitzuug  so  häulig  aufl releudeu 
garstigen  und  sh'ireudeu  N ied(*rschiäge  auf  d(‘in  Kern  und  au 
seinem  Baude  bei  diesem  \ erfahren  fast  ausnahmslos  wi'g- 
bleibeu. 

Wie  sehou  gesagt,  konnneii  al»(>r  das  Brut  käst  eben  mul 
die  Triazid färbiiug  seit  .lahreii  nur  mehr  sehr  sell('u  zur  \ er- 
weuduug  ; für  die  gewtilndielieu  klinischen  und  praktischen 
Zwecke  benütze  ich  jetzt  auHS«hließlieh  Färbungen  mit  eosiu- 
saurem  .Met  byletil»laii  und  Bomanowsky  - Met  hodeii.  .\lle 
zweizeitigeii  l'hisiii-.Met  hyleiddaufärbuiigeii  sind  in  N'ergesseu- 
beit  geraten,  so  aueh  die  vor  7 .lahreii  von  mir  warm  empbdi- 
lene  .Methode  iiaeh  V.  Müllern,  weil  inzwisc  hen  das  i'osiii- 
sanre*  \Ic«t  hyletddau  in  sedir  gut  lu  am-hbarer  Besehatb-nheit 
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und  sehr  handlicher  Form  als  Pulver  oder  in  Tabletten  oder 
in  fertiger  Lösung  leicht  und  bequem  überall  zu  haben  ist. 

D i e F ä r 1)  u n g m i t e o s i n s a u r e m M e t h y- 

1 e n b 1 a u . 

.Meine  im  ersten  Teile  der  \ orlesungen  ei'wähnten  schlech- 
ten Erfahrungen  mit  den  .Methoden  nach  J enner  und  M a y- 
G r ü 11  w a 1 d waren  nur  zum  Teile  auf  mangelhafte  Beschaf- 
fenheit des  Farbstoffes  sellist,  zum  Teile  aber  darauf  znrück- 
zuführen,  daß  ich  bei  der  Fäidning  flie  FarbstolTlösimg  ent- 
weder nur  konzenlriert  oder  nach  der  hierauf  erfolgten  Ver- 
dünnung mit  destilliertem  A\’asser  nur  mehr  zu  kurze  Zeit 
hatte  einwirken  lassen,  oder  endlich  darauf,  daß  ich  zu  gründ- 
lich mit  destilliertem  \^klsscr  abgesjiült  hatte.  Sobald  ich  die 
Bedeutung  der  DilTerenzieruug  in  der  verdünnten  Farlilösung 
erkannt  und  sie  individuell  zu  handhaben  gelernt  hatte,  ge- 
langen mir  auch  mit  den  FarbstolTeu  verschiedener  Herkunft 
meistenteils  sehr  schöne,  mit  manchen  eine  Zeitlang  geradezu 
ideale  Bilder,  welche  an  Schönheit  und  Mannigfaltigkeit  der 
dargestellten  Details  kaum  zu  überliieten  sind.  Damals  ver- 
wendete ich  zum  erstenmale  die  von  dei'  Londoner  Firma 
Burroughs  ^^'ellcome  et  Co.  stammenden  und  unter  der  Bezeich- 
nung «Soloid»  Eosin-Methylenblau  (Louis  .Jenner)  in  den 
Handel  gebrachten  Tabletten  mit  einem  Gehalte  von  je 
0,05  gr.  eosinsanrem  .Methylenblau.  Die  Tablettenform  ist 
äußerst  bequem,  weil  man  sich  das  .Vbwägen  von  kleinen  Farb- 
stolfmengen  erspart  und  nicht  auf  die  zumeist  weniger  ver- 
läßlichen fertig  zu  beziehenden  Lösungen  angewiesen  ist.  Erst 
mehrere  Jahre  später  sind  von  der  Firma  Grübler  in  Leipzig 
ebenfalls  Tabletten  von  eosinsanrem  Methylenblau  in  den 
Handel  gebracht  worden,  jedoch  wesentlich  größere  mit  einem 
Fai'bstoffgehalte  von  0,30  g.  .Außerdem  erhält  man  diesen 
FarbstolT  pulverisiert  in  kleinen  Packungen  von  Grübler 
und  brauchbare  fertige  Lösungen  von  Leitz  in  Berlin  und  von 
Grübler  in  Leij)zig. 

Im  allgemeinen  sind  die  fertigen  Lösungen  weniger 
verläßlich,  obwohl  ich  gelegentlich  gerade  von  der  unter  dem 
Namen  «.M  a y - (.1  r ü n w a 1 d>>  von  Leitz  in  Berlin  gelieferten 
FarbstolTlösimg  ganz  großartig  schöne  Bilder  gesehen  habe. 
Speziell  die  Lösungen  von  Gnibler,  welche  sehr  dünn  sind 


1).  WahJ  tles 
FarbstofTe-?. 
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lö.  Vorlosiing. 


i****^!  aiilJcr  .Mel liylalküliol  auch  noch  etwas  Wasser 
und  Glyzeiiii  eutludt(‘n,  lial)eii  niieli  nur  selten  und  iriimei- 
mir  ganz  kurze  Zeit  het’riedigl . Icli  Itiu  also  im  allgemeinen 
dafür,  sich  die  FarhslolTlüsnngen  seihst  zu  hereiten,  sei  es  mit 
Znhilfenahrne  von  Tabletten,  sei  es  mit  |)nlverisierlem  h’arh- 
stolT.  Man  darf  aber  auch  von  den  trtjckenen  l^'arbstolTen  immer 
nur  flie  kleinsten  erhall  liehen  .Mengen  kauten,  weil  auch  sie 
sich  bei  längeiem  fliegen  verändern.  Zin-  Herstellung  der  J''ai  b- 
lüsnng  braucht  man  dann  unter  allen  Umständen  einen  ganz 
vortrefllichen  reinen  .Methylalkohol,  der  vollkommen  säure- 
frei ist  und  auch  möglichst  wenig  .Veeton  eidhält.  Die  für  un- 
sere Zwecke  zumeist  gebi’äuchliche  Sorte  von  .Methylalkohol 
ist  «Kahlbaum  1»  ; gleichfalls  tadellos  brauchbar  ist  die  .Marke 
«.Vlk.  methyl.  puriss.  pro  analyse»  von  E.  .Merck  in  Darm- 
stadt. 


i).  UentteUang 
der  Lösang. 


Da  unter  allen  Umständen  die  EarbstolTe  in  gelöslem 
Zustande  leicht  und  manchmal  ohne  feststellbaren  (irund 
ihre  färberischen  Eigenschaften  in  sehr  ungünstigem  Sinne 
viMändern,  empfiehlt  es  sich  immer,  auf  einmal  nur  kleine 
.Mengen  zu  losen.  Ich  gehe  nie  übei'  50  oder  75  cm^  einer  Lö- 
sung hinaus,  für  welche  0,’2  bis  0,3  g des  trockenen  EarbstolTes 
gebraucht  werden,  tn  letzte)'  Zeit  verwemle  ich  wieder  mil 
mehr  \ orliebe  den  pulverisierten  U’arbstolT  \'on  rirübh*r,  weil 
mir  seine  Tabletten  etwas  weniger  verläülich  (*rscheinen,  und 
wäg<*  mir  jedesmal  0,'2  g des  EarbstolTes  ab,  die  ich  dann  in 
50  enU  .Methylalkohol  Kahlbaum  1 löse  — ich  maclu*  also 
eine  0,-1  %ig(‘  rein  methylalkoholisclu'  Lösung.  lh‘i  mehrmali- 
gem Umschültelu  ist  die  Lösung  schon  nach  einigen  Slun- 
den  vcrweiiflbai',  wenn  auch  noch  kh'ine  Hesh*  des  Earbslidles 
iingelösl  geblieben  sind.  .NimmI  man  eine  l'abh'lle  \'on  (irübh‘r 
zur  Herstellung  einer  l.(■»sung,  so  empli(‘hll  es  sieh,  sie 
zunächst  in  einer  Iteibschale  zu  zerkleinern  und  in  7o  bis  NO 
ein’  .Methylalkohol  derselben  Marke  zu  hiseu,  wobei  mau  aueh 
flie  an  Heibseliale  und  Sloüei'  hafleiuleii  l<  arbsl  (dl  l'i'sl  i‘  mil 
flern  Lösungsmittel  bebaiidelii  mul  allmählieh  ins  l'läseheluMi 
bringen  soll.  X’erwendel  man  die  lablellen  von  Ibirroughs 
W’elleome,  so  sind  fiir  je  eine  lablelle  |0  — IV  cm*  Melhyl- 
alkobol  zu  iiehmeii.  I'brigens  beziehen,  wie  ieh  gehört  habe, 
I».  \\ fllefune  den  piil\ frisiert  eii  l'arbstoll  fiir  ihre  lablet- 

leii  von  — (irubler  in  Leipzig:  der  I mwfg  über  l‘mglau<l  ist 
also,  tur  flie  fleutseheii  l.aiule  w eiiig.-'t  eiis,  nicht  ireradi' 
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nolAVcndig.  Die  Lösungen  werden  in  gut  schließende  Tropffläsch- 
chen g(  brachl,  weil  sie  so  am  bequemsten  zum  Gebrauch  be- 
reit sind,  und  sollen  zum  mindesten  nicht  direktem  Lieble 
ausgesetzt  werden. 

Bei  der  Färbung  gehe  ich  in  folgender  Weise  vor  : Das 
möglichst  frische  einfach  lufttrockene  Präparat  wird  liorizon- 
lal  in  eine  tiefe  Uhrschale  mit  ebenem  Boden  und  einem  oberen 
Durchmesser  von  ca  6 cm  (Färbeschale)  mit  der  bestrichenen 
Seite  nach  oben  gelegt  und  mit  12 — 15  Tropfen  der  methyl- 
alkoholischen  Farhstofl'lösuug  beschickt.  Ich  bemerke,  daß 
ich  immer  große  Deckgläser  (21  : 26  mm)  verwende,  deshalb 
eine  ziemlich  hohe  Trojifenzahl  von  Farl)Stofl'  brauche,  und 
daß  auch  die  Wassermenge,  die  s])äter  zugesetzt  wird,  dieser 
Farhstoflmenge  ange])aßt  ist.  Der  unverdünnte  FarhstolT 
bleibt  durch  mindestens  5 Minuten,  zumeist  aber  8 — 10  .Mi- 
nuten auf  dem  Präjjarate.  Ich  pflege  nicht  nach  der  LTii’,  son- 
dern nach  dem  Gefühl  zu  arbeilen,  weil  ich  gleichzeitig  mil. 
der  Färbung  gewöhnlich  eine  Zählung  mache,  und  kann  daher 
die  Einwirkungszeiten  meist  wirklich  nicht  genau  angehen. 
Die  Präparate  werden  aber  trotzdem  beinahe  immer  gut, 
jedenfalls  immer  brauchbar,  was  zur  Beruhigung  ängstlicher 
Gemüter  gleich  gesagt  sein  möge. 

M’ährend  dieser  ersten  Einwirkungszeit  wird  das  Prä- 
])arat  zugleich  fixiert  und  vorgefärht,  doch  ist  die  eigentliche 
färherische  Difl'erenzierung  erst  dem  zweiten  Teile  des  Fär- 
l)everfahrens  Vorbehalten.  Dieser  besteht  darin,  daß  man  nun 
die  Glasschale  bis  über  die  Hälfte  hinauf  mit  destilliertem  Was- 
ser (niemals  Brunnen-  oder  Leitungswasser  !)  anfüllt,  die  Flüs- 
sigkeiten durch  mehrmaliges  Umherschwenken  des  Präparates 
mit  Hilfe  einer  Deckglaspinzette  ordentlich  mischt  und  in 
dieser  trüben,  zumeist  an  der  Oberfläche  noch  ein  zartes  me- 
lallisches  Häutchen  aufweisenden  Farbflüssigkeit  das  Prä- 
])arat  solange  liegen  läßt,  bis  die  ursprünglich  schmutzigblaue 
oder  rotblaue  harl)e  in  einen  deutlich  rötlichen  Ton  umge- 
schlagen hat.  Das  dauert  bei  genügender  N'orfärbung  im  kon- 
zentrierten Farbstoff  jetzt  nur  wenige  (2 — 3)  Minuten.  Nur 
bei  äußerst  leukozytenreichen  Prä|)araten  (von  Leukae- 
mien)  bleibt  dei'  Gesamt  ton  auch  hei  genügender  Dilfereii- 
zierung  schmutzighlau.  Bei  zu  langer  Einwirkung  dei’  wasser- 
verdüunten  Farljflüssigkeit  wird  zwar  das  Hot  flei'  so  gefärb- 
ten Teile  des  fh’äparates  reinei'  tiiifl  leuchtender,  aber  die 
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( rraimlaLionslärhim}^  der  Noulropliileii  leidet  nicht  selten, 
Icdi  empfehle  daher,  lieber  etwas  länger  mit  dem  iinveidünn- 
Itm  l'arbsloffe  vorzuhehandeln,  die  Wasserverdünming  nicht 
zu  stark  zu  machen  und  die  iMiiwirkung  der  verdünnten  Mi- 
schung nur  solange  dauern  zu  lassen,  bis  das  Präparat  einen 
schmutzigroteu  Farbenton  aufweist.  Durch  L’mherschwen- 
ken  des  Präparates  in  der  Mischung  kann  man  diesen  Prozeß 
noch  wesentlich  beschleunigen.  Wenn  ein  metallisch  glänzen- 
des Häutchen  (bei  relativ  geringer  Verdünnung  mit  Wasser) 
au  der  Obei-lläche  der  Farbmischung  bestehen  geblieben  ist, 
so  empliehlt  es  sich  jedenfalls,  das  rh-ä]>arat  vor  dem  Heraus- 
nehmeu  so  umzuwciideu,  daß  die  bestrichene  Seite  nach  unten 
kommt,  um  nicht  Teile  des  Häutchens  als  Niederschläge  auf 
dem  Präparate  wiederzutinden. 

Ist  der  gewünschte  schmutzigrote  Ton  des  Prä|)arates 
in  wenigen  Minuten  erreicht,  so  wird  das  Präparat  aus  der 
Farblösung  entfernt  und  ohne  A b s p ü 1 u u g m i t W a s s e r 
ilirekt  zwischen  vollkommen  glatte  ii  Filtrierpapierblät- 
lern  vorsichtig  und  Ilüchtig,  ohne  jedes  Heiben  getrocknet, 
nachdem  mau  zuvor  die  Hauptmasse  der  anhafleudeii  Flüs- 
sigkeit mit  Filtrierpa|)ier  vom  lh-äparati-ande  abgesogen  hat. 
Diese  \ orsicht  gebrauche  ich  deswegen,  weil  man  nameidlich 
mit  dünnem  schwedischem  Filtrierpa|)ier  sehr  leicht  Kratzer 
in  flas  Prä|)arat  macht,  wenn  beim  Trocknen  zu  viel  W assei- 
am  I)(!ckglase  haftet  und  rlieses  mil  der  bestrichenen  Seit(* 
am  h'iltrierpapiei'  kleben  bleibt.  Di(;  Trocknung  mit  Filtrier- 
papi(?r  braucht  ui(dd  vollkommen  zu  sein  ; die  geringen  H(*slr 
von  F(*uchl  igkeil  bringt  man  leicht  durch  Schwenken  in  rler 
Luft  vollends  weg.  Das  trock(*ue  Präparat  wird  in  (mikmu  mit 
s ä II  r e frei  e m Xylol  aiigemachleu  (neiit  raten)  Kaiia- 
dabalsam,  den  Sie  von  (Iniblcr  beziehni  ktMiiieu,  eingrbcl  t id . 
Der  neutrale  Dalsaru  ist  unbedingt  mit  wendig  wegen  iler  Halt- 
barkeit di>r  Prä|iarate. 

So  ist  das  P r i ii  z i p der  t'ärbiiiig.  l*/iiie  durchaus  piMii- 
liche  1‘huhaltiiug  einer  bestimmten  .Miiiiiten-  und  I r(ipfeuzahl 
und  einer  beslimnileu  \\  assiM'iuenge  ist  nieht  notwendig; 
da.H  gibt  die  l•!rfahruug  und  das  hängt  ja  zum  teile  auch  von 
der  l'hgenait  des  verwendet eii  Farbstolles  und  \’ou  dem  in- 
dividuellen ( jeseliiuaeke  des  I niersiiehers  ab;  der  eine  liebt 
dunklere,  satter  gefärbte  Präparate,  wenn  auch  die  h.rxthro- 
zvten  dabei  nieht  gerade  rein  rot  sind,  der  andere  zieht  den 
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reinlich-roten  Grundton  vor  und  freut  sich  an  der  zierlichen 
Kernstruktur,  wenn  auch  dabei  die  neutrophilen  Granula 
und  die  überwiegend  basophilen  Zelleiber  etwas  weniger  voll- 
kommen gefärbt  sind.  Darin  soll  der  individuelle  Geschmack 
entscheiden.  Zweifellos  ist  es  aber  wegen  der  Haltbarkeit  der 
Präparate  vorzuziehen,  wenn  man  dunkler  färbt ; nach  weni- 
gen Tagen  sind  ohnedies  die  Präparate  schon  heller  geworden, 
und  zu  lang  differenzierte  und  dadurch  von  Anfang  an  rein 
rot  -gewordene  Präparate  verlieren  viel  früher  ihre  Farbe  als 
urs])rünglich  dunklere.  Das  muß  ich  nämlich  gleich  bemer- 
ken : dauernd  haltbar  sind  Präparate  mit  eosinsaurem  Methy- 
lenblau ebensowenig  wie  Triazidpräparate.  W erden  sie 
V ordern  T a g e s 1 i c h t e v o n \-  o r n e h e rein  so  r g- 
f ä 1 t i g geschützt  und  ist  das  Xylol  fl  e s Bal- 
sa m s s ä u r e f r e i,  so  halten  sie  sich  immerhin  ein  bis  meh- 
rere Jahre  hindurch  ganz  erträglich,  wenn  auch  der  Methylen- 
blauton immer  abblaßt.  Läßt  man  sie  aber  aucli  nur  kurze 
Zeit  im  Tageslichte  hegen,  so  gehen  sie  unter  Schwund  des 
.Methylenblaus  viel  rascher  zu  Grunde. 

Die  Färbung  der  einzelnen  Elemente  des  Blutes  ist  natur- 
gemäß bei  dem  unvermeidlich  wechselnden  Gesamttone  der 
Präparate  auch  eine  etwas  verschiedene,  und  es  läßt  sich  daher 
eine  allgemeingültige  Detailschilderung  nicht  geben.  Ich  will 
nur  das  A’esentlicbste  hervorheben.  Die  normalen  Erythro- 
zyten sind  mattrot  oder  schmutzigrot  gefärbt,  die  Blutplätt- 
chen sehr  mattblau,  ihre  Struktur  zumeist  vollkommen  ver- 
waschen. Die  Zellkerne  sind  im  allgemeinen  stark  und  rein 
blau  gefärbt,  die  Kernstruktur  tritt  bei  stärker  differenzierter 
Färbung  besser  hervor  als  bei  minder  differenzierter  starker 
Allgenieinfärbung ; aber  nur  bei  recht  mißlungenen  Präpa- 
raten erscheinen  die  Kerne  blaßblau  und  ihre  Struktur  ist 
verwischt.  Die  neutrophile  Granulation  der  Leukozyten  wird 
zumeist  in  ganz  tadelloser  AAise  und  in  den  reifen  Zellen  in 
ebensolcher  Deutlichkeit  zur  Darstellung  gebracht  wie  mit 
Triazifl  ; ihr  Farbenton  ist  ein  etwas  uni-eines  oder  schmutzi- 
ges Hot.  Nur  die  um-eifen  Neutrophilen,  insbesondere  die  sehr 
jugendhclien  Myelozytenformen,  in  denen  sowohl  das  Proto- 
plasma als  die  (manchmal  ei’st  im  Entstehen  begriffene  und 
nur  einen  Teil  des  Proto])lasmaleibes  füllende)  Granulation 
noch  ein  Uberwiegen  der  basophilen  Komponente  aufweisen, 
lassen  eben  wegen  dieser  Färbnngsgleicbheit  (l)lan  in  blau) 
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miWinlcr  eine  klare  Din'erenzieriing  der  Graniilal ion  noch  ver- 
missen, so  daß  wenigsLens  mindei-  erlalirene  lieohacliLer  leicht 
in  Zweifel  über  das  Wesen  der  helrelTenden  Zellen  geraten 
können.  Für  diese  Zellen  ist  allerdings  noch  immer  das  d'ria- 
zid  vorznziehen,  weil  sein  Grannlationshild  auch  hei  den  un- 
reifen Zellen  jeden  Zweifel  ausschließt.  Sobald  sich  aber  bei 
nur  etwas  weiter  fortgeschrittener  iMitwicklung  der  Granu- 
lation der  Eosinton  in  ihr  überhaupt  zur  Geltung  gebracht 
hat,  stößt  die  Erkennung  der  neutro|)hilen  Körnung  auch  in 
den  Myelozyten  und  unreifen  gelapptkernigen  Zellen  nicht 
auf  die  geringste  Schwierigkeit  mehr  ; ja  man  hat  in  der  \’er- 
schiedenheit  ihrer  Farbenschattierung  von  dem  fast  reinen 
Blau  duirh  verschiedene  duid\lere  Cbergangstöne  bis  zu  dem 
fast  reinen  Hot  der  vollkommen  reifen  |)olymor]jlikernigen 
Zellen  ein  Mittel  in  der  Hand,  den  Heifungsgrad  der  Granula- 
tion abzuschätzen.  1 )iesl)ezüglich  geben  gelungene  Präj)arate 
einer  nach  J e n n e r gefärbten  myeloiden  Leukaemie  unge- 
mein instruktive  Bilder. 

l)ie  eosinoj)hilen  Granula  sind  zumeist  viel  weniger 
leuchtend  rot  gefärbt  als  bei  zweizeitiger  Eosin-Methylenblau- 
färbimg,  zeigen  aber  immerhin  einen  merklichen  Teil  ihres 
Glanzes  utid  sind  leicht  zu  erkennen.  \ iel  weniger  als  bei  den 
reifen  tritt  der  Eosinton  bei  den  unreifen  Granulationen  vieler 
eosino[)hiler  Myelozyten  liervor,  bei  ganz  unreifen  Zellen  ist 
er  manchmal  kaum  zu  erkennen,  und  gar  nicht  selten  haben 
einzelne  Granula  dieser  Zellen  einen  ganz  ausgesprochen  bläu- 
lichen ron,  während  die  librigen  blaßrötlich  oder  beinahe 
farblos  in  ein  blaues  Protoplasma  eiugebeltt't  (“rscheinen. 

bhnem  bet  röcht  liehen  W <*chsel  ist  das  \(*rlialten  der 
Mast zellengranidat  ion  unt crwoiden.  In  mancluMi  Pi'äparal(*n. 
nändich  in  solchen,  wo  die  konziud  l iert  (*  h ai’bh'rsung  lauge 
und  die  mit  W’asser  verdiiuntc  nur'  kiiiv.e  Zeit  ('iuwirkti*.  sind 
die  Grauida  di(*S(‘r  Zellen  durchwegs  gut  erhallen  und  iu  i'inein 
leuchtenden,  fast  |•eiu  blauen  lone  gefärbt:  <las  sind  pr'.ächl  ige 
Zellbihler',  welche  sich  dert  bei  der-  Met  hyleublau-.lodmel  hode 
erhaltenen  eberibttr  i ig  an  dir*  S<*ile  sleih'U  kouueu.  \l»et  >o 
ist  e.'  rbtrehaus  nicht  irurrter' : schon  au  dünnen  Stellen  ji*uer 
r-beii  er  wäliidert  .\| ust <*r  prä parat e sittd  die  .Mast  zi*lh*ttgt auuhi 


teilweise  all 
gehl  es  in  I 

zelleribihi  in  dem  gleichen  Prä 


parate  ganz  willkürlich  wechM‘11. 
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ln  den  wenigsten  Zellen  sind  die  Granula  vollzählig  un- 
verändert erhalten,  in  den  meisten  ist  ein  Teil  erhalten,  ein 
anderer  aufgelöst,  in  einem  kleinen  Teile  ist  fast  alles  aufge- 
löst.  — Lymphozyten  und  große  einkernige  Leukozyten  sind 
ganz  ähnlich  gefärbt  wie  bei  zweizeitiger  Eosin-Methylenblau- 
färbung,  also  in  Kern  und  Protoplasma  blau  in  verschiedener 
Tönung  und  in  verschiedener  Stärke. 

Die  krankhaften  Veränderungen  der  roten  Blutkör- 
perchen gelangen  durch  Färbungen  mit  eosinsaurem  Methy- 
lenblau im  allgemeinen  gut  und  schön  zur  Darstellung.  So 
zunächst  die  Polychromasie,  deren  verschiedener  Grad  durch 
Schmutzigrot,  Blaurot  und  beinahe  reines  Blau  zum  Aus- 
druck gebracht  wird  ; el)enso  die  Innsophiln  G4’anulierung, 
welche  blau  gefärbt  erscheint.  Doch  muß  ich  hervorhehen, 
daß  in  letzterer  Hinsicht  das  Färbeverfahren  nicht  vollkom- 
men verläßlich  ist.  Man  sieht  z.  B.  in  Blutprä])araten  von  Blei- 
vergiftungen zumeist  bei  dieser  Färlning  weniger  j)unktierte 
und  mehr  einfach  polychromatische  Erythrozyten  als  in  den 
bloß  mit  Löfllerblau  gefärbten  Präparaten  desselben  Blutes. 
Diese  beiden  Zustände  gehen  ja  zweifellos  ineinander  über, 
und  die  Art  des  Färbeverfahrens  ist  für  die  Zahl  solcher 
<<Ül)ergänge»  gewiß  nicht  ohne  Bedeutung.  Die  Kerne  der 
Erythroblasten  sind  durchwegs  gut  gefärbt,  ilire  Struktur 
tadellos  erhalten,  nur  ist  das  oxychromatische  Karyolinin 
weniger  schön  gefärbt  als  bei  zweizeitiger  Eosin-Methylen- 
blaufärbung  und  erscheint  öfters  überhaupt  farblos.  Para- 
sitenfärbungen sind  ganz  gleichartig  wie  bei  zweizeitiger  Fär- 
bung, natürlich  ohne  Chromatindarstellung. 


I.  Verfahren  nach 
G i e m s a. 
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1().  \"orlesung. 

(Ergänzungen  und  Nachträge  zum  ersten  Teile.  Fortsetzung.) 


F ä 1-  li  u n g e u ii  a c li  H o in  a n o w s k y. 

Eine  sehr  bedeutungsvolle  Umgestaltung  und  Verein- 
fachung ist  dem  Verfahren  bei  Färbungen  nach  Romano  w- 
s k y zuteil  geworden,  und  es  gehört  jetzt  keinerlei  Mühe  und 
Kunstfertigkeit  mehr  dazu,  um  tadellose  und  farbenprächtige 
Präparate  nach  dieser  Methode  herzustellen.  Dieser  F’ortschritt 
ist  hauptsächlich  G i e m s a und  L e i s h m a n zu  danken. 

Giemsa*)  setzte  seine  F'ärbungsversuche  mit  Azur  II 
in  \'erbindung  mil  Eosin,  welcher  schon  im  ersten  Teile 
gedaclil  ist,  fort  iiiifl  brachte  es  schließlich  dahin,  eiiu'  b’arb- 
lösiing  herzusl (‘Heil,  welche  eine  i*inzeitige  b'ärbung  mit  Eosin- 
,Mel  hylenblau-.M(*l  hylenazur  in  (‘iiu'iu  ganz  (‘iufachen  \ erfah- 
ren ermöglicht.  1 )i(‘  Farbh'isung,  deren  Zusammensetzung  im 
einzelnen  mil ziil eilen  keinen  Zweck  hat,  ist  in  zunu'ist  tadel- 
losem Zustande  fertig  von  Dr.  Grübler  in  Ui'ipzig  zu  be- 
ziehen. 

Das  Färbeverfahren  gestaltet  sieh  l’olgendi'rmaßen  : Das 
Infi  trockene  möglichst  friselie  Präparat,  das  uamenllieh  vor 
der  l.iifl  feiiehl  igkeil  bis  zur  Färbung  geseludzl  si'iii  soll,  wird 
in  .\lel  li\ lalkoliol  dureil  iiiiiidesl  eiis  T)  .Miliiileu,  lieb(*r  etwas 
länger  lixieil,  dlireh  Seliweiikeii  au  der  Uiifl  gelroekuet  und 
koniud  Ul  i I de  r best  r i e h e ii  e li  S i*  i I e ii  a e li  il  li  I li 


•)  ZcnlrKlI.I.  flir  IliikU  riol.  IM.  ai.  :i2  mul  :i7.  I )ciil(«clu- mo<l.  W orlu-iiHolir. 
lyoü,  Xro.  2(1. 
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in  eine  Färhescliale,  wie  sie  auch  lür  die  Jemierl'äi'hiing 
verwendet  wurde.  Jetzt  erst  stellt  man  sich  eine  Verdünnung 
der  fertig  gekauften  Farbstotflösung  mit  destilliertem  ^^’asser 
in  einem  engen  graduierten  Röhrchen  in  dei-  Weise  her,  daß 
auf  je  1 cm^  Wasser  1 Tropfen  des  Farbstoffes  kommt.  Ich 
nehme  übrigens  nicht  ungern  etwas  mehr  FarbstolT,  indem 
ich  z.  B.  auf  6 — 7 cm^  destilliertes  Wasser  9 — 10  Tropfen  der 
Farblösung  verwende.  Diese  Mischung  wird  sofort  über  das 
Präparat  geschüttet  und  wirkt  auf  letzteres  15 — 20  ^Minuten 
ein.  Dann  wird  das  Deckglas  herausgehoben  und  mit  gewöhn- 
lichem oder  besser  mit  destilliertem  Wasser  gut  ahgespült 
und  hernach  in  gleicher  Weise  wie  ein  Jenner])rä})arat 
getrocknet  nnd  eingebettet.  Das  A'erfahren  beansprucht  also 
im  Ganzen  höclistens  Vo  Stunde  Zeit,  erfordert  sehr  wenig 
Aufmerksamkeit,  braucht  keine  DilTerenzierung  und  gibt, 
wenigstens  was  Parasiten  hetrifi't,  die  schönsten  Romanow- 
skybilder,  welche  überhaupt  erreichbar  sind. 

Die  Malariaparasiten  sind  in  Protoplasmaleib  und  Chro- 
matin einfach  ideal  gefärbt,  ebenso  Lymphozyten,  große  ein- 
kernige Leukozyten,  Rcizungszellen  (Plasmazcllen)  und  über- 
haupt alle  Kerne  ; selbst  das  Plaematoxylin  üherbietet  die 
Schönheit  dieser  Kernbilder  nicht  mehr  wesentlich,  voraus- 
gesetzt, daß  nicht  ein  gar  zu  dunkler  Farbenton  durch  Über- 
färbung zustande  kam.  Die  neutrophilen  Granulationen  sind 
allerdings  häufig  (und  zwar  gerade  hei  sehr  dunkelgefärhten 
Prä]iaraten  mit  minder  klar  dilTerenzierten  Kernen)  in  guter 
Weise  dargestellt,  doch  ist  diesbezüglich  das  Fäi'heverfahren 
nicht  so  verläßlich  als  Jenner  oder  gar  Triazid.  Bemerkens- 
werterweise sind  gerade  häufig  die  Granida  der  vollkommen 
reifen  polymorphkernigen  Neutrophilen  minder  schart  in  einem 
schmutzigrötlichen  Tone  gefärbt,  während  die  unreifen  Granula 
gelapptkerniger  Zellen  oder  der  iNIyelozyten  umso  deutlicher 
und  in  einem  umso  reineren  «Azurtone»  geradezu  leuchtend 
hervortreten,  je  unreifer  sie  sind,  je  mehr  ihre  basophile  Quote 
üherwiegt.  Dann  ist  regelmäßig  auch  das  Protoplasma  in 
zartem  Methylenblautone  gefärbt,  während  der  Zelleib  der 
reifen  Neutrophilen  entweder  gar  nicht  gefärbt  oder  andeu- 
tungsweise schmutzig-rostfarben  erscheint.  In  mindergelun- 
genen  und  schlechten  Präparaten  ist  das  Protoplasma  dei' 
Neut.ro])hilen  diffus  i’ötlich  gefärbt  und  in  diesem  Grund- 
lone  siehl  man  die  Granula  nur  zum  Teile  anijedcutet 


b)  Mikroskopi- 
sches Bild. 


3-2 


10.  Vorlesung. 


und  nnsclmrl'.  Dagegen  kann  inan,  äliidicli  \\\vt  h i gni.  gelnn- 
geiKMi  Tria/idlärhnngen  und  niandinial  andenlungswei  e auch 
bei  .Melhylenblanfärlningen,  im  l’rolopla.snia  der  großen  ein- 
kernigen LeiikozyLen  örier.s  sowohl  in  normalem  als  namenilicli 
in  palliologiscdiem  (leuko/.yloliscliom)  BluLe  eine  feine  Be- 
slänbnng  mit  kleinsten  azurfarbenen  Körnchen  sehen,  welche 
meiner  Cberzengnng  nach  nichts  anderes  darstellen,  als  eine 
mangelhaft  entwickelte  und  daher  vorwiegend  basisch  färb- 
bare neutrophile  Granulation. 

ln  dem  blaßbläulich  oder  auch  nur  am  Bande  hlau- 
rötlich  gefärbten  Protoplasma  der  älteren  hreitleibigen  Lymjiho- 
zytenformen  sieht  man  häufig  in  sehr  wechselndei-  Zahl  und 
auch  in  verschiedener  Größe  die  sogenannten  Azurgranula, 
welche  abei-,  wie  schon  im  ersten  Teile  hervorgehoben  wurde, 
aller  Wahrscheinlichkeit  nach  nicht  die  Bedeutung  einer  ech- 
ten Zellkörnung  besitzen.  Oftmals  erscheinen  sie  von  einem 
vollkommen  ungefärbten  Hofe  umgeben.  In  jungen  schmal- 
leibigen  Lym])hozyten  mit  dunkelblau  gefärbtem  Proto|)lasma 
kann  man  nur  höchst  ausnahmsweise  ein  solches  Körnchen 
wahrnehmen.  — Durch  eine  außerordentlich  starke  Blau- 
färbung des  Zelleibes,  die  namentlich  in  der  Randzone  die 
höchsten  Sättigungsgrade  erreicht,  manchmal  auch  einen  röf- 
lichen  Stich  aufweisl  und  nur  hie  und  da  an  der  einen  Seile 
fies  Kernes  eine  merklich  hellere  Zone  (S|)häre)  erkennen  läßt, 
zeichnen  sich  die  Heizungszellen  aus.  .Mitunter,  aber  flnrch- 
aus  nicht  immer  zeigt  das  Proto])lasma  einen  deullich  wabigen 
Bau  uml  sind  fav\>\ose  Lücken  in  ihm  sichlhar;  niemals  habe 
ich  .\zurgranula  in  ihnen  wahrgenommen. 

Minderwertig  ist,  i-egelmäßig  die  h'ärhung  der  eosino- 
philen Granula.  Die  Farbmischung  (Milhält  nur  wenig  frei- 
werfleiifles  Fosin,  die  rein  oxyphilen  Köiiichen  Irelen  also 
äußerst  schwach  hervor  und  sind  mall  gelbröllich  gefärbt. 
Mit  schwaclnM'  \ c‘rgi’(')ß(*rung  mag  es  daher  (ifif'rs  schw(*r  fal- 
len, fliese  Zellen  sicluM'  zu  (M'kenm*n,  mil  slärk('n*r  ist  ihre  l nh'r- 
scheiflung  Vf)u  allen  aiubu’en  Zellarlen  imni(‘r  h'ieht  möglich, 
lrf)lz  df*r  bia.ssen  Färbung  und  des  mang(‘lhafl en  Leuchlens. 
,\n.slall  fie.HSfU  Irill  häufig  flie  Bingfärhung  der  Granula  deul- 
lich hervfir.  Die  Granula  der  unreifen  ha^siiinphilen  und  spe- 
ziell unreifer  eosino|)hiIer  Mye|«»zylen  siml  dunkler  rol  braun 
und  einzelne  fdlmals  aueh  tlirekl  bläniieh  gefärbl,  wie  sieh  das 
ejgenllieh  \'on  selbst  \<‘rslehl.  .Vueh  die  l'iiibung  dei 
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.MasLzellenkönuing  läßt  vieles  zu  wünschen  übrig;  zumeist  ist 
nur  ein  kleiner  Teil  der  Granula  in  tadellos  runder  Form  er- 
halten, die  anderen  sind  aufgelöst  und  ihre  färbbaren  Bestand- 
teile haben  das  Protoplasma  mehr  minder  gleichmäßig  durch- 
tränkt ; oder  man  sieht  einzelne  dunkle  Granula,  einzelne 
w'eiße  Lücken  und  daneben  und  dazwischen  liegen  unregel- 
mäßige Schollen  violettroter  Substanz.  In  anderen  Präparaten 
sind  die  Gr-anula  vollständig  aufgelöst,  hellweiße  Lücken  tre- 
ten in  dem  wabigen  rötlichvioletten  Ih-otoplasma  an  ihre  Stelle. 
Nur  in  diesem  Falle  kann  man  einen  Schluß  auf  die  ursprüng- 
lich runde  und  scharf  abgegrenzte  Form  der  Mastzellengra- 
nnla  ziehen;  die  andei’en  Bildei  können  leicht  irreführen  und 
haben  auch  erfahrene  Beobachter  zn  Fehlschlüssen  über  ihre 
ursjn’üngliche  und  wahre  BeschalTenheit  verleitet.  Immerhin  sind 
die  Mastzellen  auch  hei  dieser  Färbung  immer  gut  erkennbar, 
seihst  in  ihren  Zerrbildern,  und  nichl,  leicld,  mit  irgend  etwas 
anderem  zn  verwechseln. 

Alle  Kerne  sind  mit  Giemsa  in  dem  satt-blanvioletten 
Azurmischton  gefärbt,  ihre  Struklnr  ist  zumeist  sehr  deutlich 
erkennbar,  mitunter,  aber  hanjitsächlich  nur  bei  blasser  Chro- 
matinfärhnng,  sieht  man  besonders  in  unreifen  Zellen  auch 
die  blaßblauen  Kernkörperchen.  Nicht  immer  aber  sind  die 
Kernstrnkturen  so  klar  unterscheidbar  wie  bei  Haematoxy- 
linfärbnng,  und  das  macht  sich  insbesondere  bei  der  Ditl'eren- 
zierung  von  Lymjihozyten  und  stark  polychromatischen  Ery- 
throblasten  mitunter  unangenehm  bemerkbar.  Da  sich  die 
Polychromasie  immer,  mag  die  Färbung  der  reifen  Erythro- 
zyten auch  vom  hellen  Rot  bis  zu  einem  schmutzigen  Grau- 
rot oder  Blaugrau  je  nach  dem  Ausfall  der  Gesamtfärbung 
w’echseln,  durch  ein  allmähliches  überwiegen  des  Methylen- 
blautones bei  immer  vollkommenerem  Zurücktreten  des  Eo- 
sins  kennzeichnet,  ist  die  Protoplasmafärbung  hochgradig 
])olychromatischer  Erythroblasten  von  jener  der  Lymphozyten 
oftmals  kaum  zu  unterscheiden  und  das  einzig  sichere  Kenn- 
zeichen bleibt  die  Struktur  des  Kernes.  Wenn  nun  gar  die 
Kernstruktur  mangelhaft  zum  Ausdruck  gebracht  wii’d,  so 
ist  ein  Irrtum,  eine  N’erwechslnng  wirklich  leicht  möglich  und 
selbst  einem  ziemlich  geübten  Beobachter  zu  vei'zeihen.  Sie 
wird  sich  aber  l)eim  längeren  Studium  eines  solchen  Präpa- 
rates mit  immer  größerer  Sic.herheil  veianeiden  lassen  ; all- 
gemeine Regeln  lassen  sich  da  eben  nichl.  geben  und  selbst 
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c)  OleiiiM- 
Schn«iU)irbaoK. 


sehr  gulo  Alilüldimgon  vcMinögoii  iiidiL  iimiier  so  individuell  /u 
wirken  wie  das  < IriginalpräjtaraL.  Immerliin  wird  man  in  solche 
N'erlegenlieiten  nur  seilen  kommen,  am  ehesten  hei  Hlutver- 
ändernngen  mit  sehr  zahlreichen  und  verschiedengestalLigeri 
hh ythrohlaslen  (Anaemien  des  Kindesallers,  Knochenmarks- 
karzinose, myeloide  Leiikaemien).  Die  hasophile  (irannlie- 
riing  ist  auch  mit  Cliemsa  ehensoguL  darslellhar  wie  mit  Jen- 
ner, etwa  mit  dem  gleichen  Grade  von  N'erläßlichkeit.  liervor- 
zuhehen  wäre  nur,  daß  der  FarhenLon  der  Granula  einiger- 
maßen wechselt,  je  nachdem,  oh  mehr  oder  weniger  Methylen- 
hlau  zu  freier  Wirkung  gelangen  kann,  was  in  verschiedenen 
Fläschchen  der  F'arhlösung  und  auch  je  nach  deren  Alter  wech- 
selt. Darnach  ist  die  Punktierung  einmal  ziemlicli  rein  hlau, 
ein  anderesmal  mehr  azurfarben,  dunkelrötlich. 

Bemerkenswert  ist  es,  daß  durch  die  Anwendung  der 
Homanowskyfärhungen  erst  eigenartige  Kernreste  im  Blute 
entdeckt  worden  sind,  welche  hei  allen  übrigen  Färbungen 
unsichtbar  bleiben  und  derzeit  unter  dem  Namen  der 
C a b o t’  sehen  H i n g k ö r p e r bekannt  sind,  weil  dieser 
Autor  den  Befund  im  Jahre  1903  zuerst  verölTentlicht  hat. 
Auch  ich  habe  diese  Gebilde  schon  wiederholt  gesehen,  und 
zwar  schon  vor  dem  Erscheinen  weiterer  N’erölTentlichungen. 
Die  Bilder,  welche  Sie  davon  in  den  Tafeln  finden,  stammen 
größtenteils  von  einem  Präparate  vom  Dezember  1905  und 
wurden  bald  darnach  gezeichnet.  Es  handelt  sich  um  kreis- 
oder  schlingenförmige,  mituutcu-  auch  wirklich  nnJirfach  unter- 
einander verschhmgene,  rotvif)letl  oder  rein  rot  gefärbte  Linien 
im  Inneren  von  meist  polychromal isclum  oder  auch  basophil 
granulierten  hirvt  hrozyt  eii,  welche  meines  Erachtens  zwei- 
fellos Beste  der  Kernmembran  vorstellen  ; diesi*  ist  noch  er- 
halten geblieben,  währeiifl  flas  K’ernchromat  in  in  seiner  .Auf- 
lösung bereits  die  charakteristische  Färbbarkeit  verloren  hat. 
.Mitunter  ist  librigens  der  Kern  noch  als  (‘in  im  karbenton 
etwas  abweich(*nder  1 nneid<()rpei‘  innerlialb  dei'  Binglinie  zu 
erkennen. 

Im  .lahre  1910  hat  Giemsa*)  auch  ein  \ erfahren 
zur  «Schnellfärbung  mit  seiner  .Nzureosiidcisnng*  ang(‘geb(’n, 
welches  darauf  bernhl , daß  man  die  alle  Lcisung  mit  der  gh'iclu'ii 
Menge  von  reinem  .Mel  bylalkoh(»l  versetzt  und  sie  jetzt  ebenso 
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anwendeL  wie  eine  Jennerlösung.  Ohne  vorliergehende  Fixa- 
tion wird  das  Präparat  mit  dieser  Farblösung  betropft ; man 
läßt  nur  eine  halbe  Minute  einwirken,  schüttet  dann  wie  beim 
Jenner  destilliertes  Wasser  auf,  mischt  durch  und  läßt  die 
Mischung  3 — 5 Minuten  oder  auch  länger  wirken.  Dann 
wird  abges])ült,  getrocknet  und  eingebettet.  Ich  habe  mit  Hilfe 
dieses  Verfahrens  keine  Präparate  erhalten,  welche  an  Güte 
vergleichbar  wären  mit  den  durch  die  jetzt  gleich  vorzuneh- 
mende Färbung  leicht  und  sicher  erreichbaren  Bildern. 

Ich  habe  die  Giemsafärbung  so  ausführlich  beschrie- 
ben als  Beispiel  der  Bomanowskyfärbungen  überhaupt, 
die  im  ersten  Teile  hezüglich  der  Ausführung  und  ihrer  Far- 
henwirkung  zu  kurz  gekommen  waren.  Damit  soll  aber  ja  nicht 
gesagt  sein,  daß  sie  die  allein  empfehlenswerte  Art  dieser  Gruppe 
darstellt.  Vielmehr  halte  ich  das  \’erfahren  nach  L e i s h - 
man*)  für  die  meisten  Fälle,  nämlich  für  die  gewöhnliche 
klinische  Blutuntersuchung,  hei  der  es  sich  um  rasch  herstell- 
bare und  möglichst  viele  Einzelheiten  zur  Darstellung  brin- 
gende Ubersichtsfärbungen  handelt,  für  zweckmäßiger.  Das 
Verfahren  ist  älter  als  jenes  von  G i e m s a und  entspricht 
seiner  ganzen  Ausführung  nach  beinahe  vollkommen  der  Fär- 
bung mit  eosinsaurem  Methylenblau,  in  den  zu  erreichenden 
Farbentönen  kommt  es  den  Präparaten  nach  Giemsa  zumeist 
annähernd  gleich  und  übertrifft  sie  in  Bezug  auf  Verläßlich- 
keit in  der  Darstellung  der  neutrophilen  Granulation.  Der 
Farhstolf  wird  im  Prinzi]>e  in  der  gleichen  Weise  gewonnen 
wie  jener  von  Jenner,  nur  ist  neben  dem  eosinsauren  Methy- 
lenblau auch  Methylenazur  in  gleicher  Bindung  enthalten. 
Burrouhgs  M’ellcome  A Co.  liefern  den  Farbstoff  trocken 
in  Tabletten  zu  0.05  g (Marke  «Soloid»),  Grübler  liefert 
ihn  trocken  in  Pulver  und  in  Tabletten  zu  0.30,  hat 
jedoch  auch  eine  fertiggestellte  Lösung  vorrätig.  Ich  habe  an- 
fänglich die  englischen  Tabletten  zur  Herstellung  meiner  Farb- 
lösung verwendet,  erhielt  jedoch  im  allgemeinen  etwas  matte 
Bilder  mit  schwacher,  manchmal  sogar  mit  ganz  ungenügen- 
der Azurfärbung  bei  gleichzeitig  ziemlich  schwacher  Färbung 
des  basophilen  Zellprotoplasmas  aber  guter  Darstellung  der 
neutrophilen  und  basophilen  Granula.  Auch  erwiesen  sich  die 
Lösungen  bei  längerem  Gebrauche  als  veränderlich  und 
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un/iiverlässig.  Ich  war  daher  k(;iii  lM*.sondei'ei‘  h'i  eiind  dies(M’ Fär- 
bung und  zog  ihr,  wenn  icli  .Malariapara.silen  oder  hau])lsäch- 
lich  ungianulieidi*  zellige  hdenieide  do.s  lilules  färben  wollte, 
der  leuchlenden  Farl)entöii(!  wegen  den  (liemsa  vor,  wejin 
es  mir  auf  die  Leukozyteugranula  aukain  ahei-  den  Jenner. 

Das  ist  nun  wieder  anders  gewoi-den,  seitdem  ()rübh*r 
den  FarbsLolT  ehenfalls  liefert,  und  zwar  wenigstens  zeitweilig 
in  ganz  vorzüglicher  BeschalTenheit.  Ich  habe  2 Jahre  hin- 
durch mit  Grüblers  Leishmantabletteu  so  gute  Frfahrungen 
gemacht  und  auf  die  hequemste  und  schnellste  Art  so  j)rächtige 
Blutbilder  bekommen,  daß  ich  die  Leishmanfärbung  jetzt 
mit  N'oi'liebe  als  allgemeine  und  Übersichtsfärbung  verwende. 
Nur  bin  ich  in  den  letzten  Jahren  wieder  von  den  Tabletten 
zu  flem  pulverisierten  Farljstoüe  Grübler’  s übergegangen, 
weil  ich  jetzt  die  Tabletten  etwas  unverläßlich  fand,  wie 
ursprünglich  jene  von  Burroughs  Wellcome.  .Manche  Lieferung 
ist  ganz  ausgezeichnet,  eine  folgende  aber  schon  wiedei' 
minder  brauch bai‘.  Es  scheint  das  ganz  unl)erechenbar  zu 
schwanken,  da  olTenkundig  der  Gehalt  an  Methylenblau 
und  .\zur  wechselt  und  damit  auch  der  Gehalt  an  den 
Verbindungen  dieser  mit  Eosiii  verschieden  ausfällt.  .Man 
wird  also  jeweils  das  Ijeste  Präparat  aussuchen  müssen 
und  wird  sich  an  dieses  halten.  Im  übrigen  bleibt  das  \’or- 
gehen  mit  dem  FarbstolT  immer  das  gleiche. 

Das  \’erfahren  entspricht  in  allen  Einzelheiten  fast  voll- 
kommen dem  beim  JennerfarbstolT  angewendeten.  Ich  löse 
also  entweder  0,2  Gramm  des  Leishman-Pulvers  in  50 
cnF  Ofl(*r  eine  Tablette  zu  0,3  g.  iu  75 — SO  enP  reinen  .Melhyl- 
alkohols  der  früluM'  angeführten  .Marken  unter  Eiidialtung  der 
ghuchen  N’orsichtsmaßiegeln.  Die  b’lüssigkeil  ist  sogleich 
nach  iJisuiig  der  1 lauptmasse  d(!S  FarbstolTes  hrauchhar  und 
oflrnals  gerade  aiifätiglich  hesf)iid('rs  gut.  Zur  Färhuug  wird 
«las  «ünfach  hifttr«)ck«*ne,  möglichsl  frische  (Inichsl «ms  1 — 2 
Tage  alle)  'rr«»ekeupräparat  ohne  vorherige  Fixalioti  ver- 
weudef,  iiiifl  mau  verfährl  zuuächsl  genau  so  wie  beim  .leu- 
u«■r.  D<»ch  lass«’  i«’h  «h’ii  kou/.«’ul  ri«‘rl  «’u  Farhsl«)l1  m«‘isl«*us 
ui«dd  läng«’r  als  5 .Mimil<‘u  auf  «las  Präparat  «’iuwirk«‘u  uu«l 
gi«’ß«’  «laiin  m«’hr  «h’sl  illi«‘rl  «*s  W ass«‘r  üh«’r  das  Präparat  als 
na«’h  «h’f  früh«’r«’U  \«»rs«dirifl  : i«’h  gi«’ß«’  iiämli«'h  «li«*  harb- 

.H«'hal«’  h«’iuah«*  v«»ll,  mis«’h«*  «li«’  Flüssigk«’il «m  uii«l  lass«’  iu  «lie- 
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nach  unten  gekehrt,  länger  als  beim  Jemierverl'ahren  lie- 
ggn  — eben  solange,  bis  das  Präparat  seinen  ursprünglich  blauen 
Ton  in  einen  überwiegend  roten  verwandelt  hat.  Das  dauert 
mitunter  auch  10  Minuten  oder  etwas  länger,  je  nach  dem  Alter 
und  der  speziellen  BescbalTenheit  des  FarbstolTes  und  nach 
dem  Grade  der  Verdünnung  mit  destilliertem  Wasser.  Ab- 
saugen, Trocknen  und  Einbetten  wie  l)ei  Jenner  ; Absjm- 
lung  mit  destilliertem  \\'assei-  unterbleibt  am  besten  auch  hier 
vollkommen.  Dagegen  ist  es  ganz  empfehlenswert,  zur  Ver- 
meidung von  Aiederschlägen  und  zur  besonders  guten  Diffe- 
renzierung das  schon  annähernd  ferlig  dilTerenzierte  Präpa- 
rat noch  einigemale  in  einer  ganz  besonders  dünnen  wässerigen 
Farbstofllüsung,  die  man  in  einer  zweiten  Färbeschale  bereit 
hält  hin  und  her  zu  schwenken. 

Die  Färbung  entspricht  bei  gut  gelungenen  Präparaten 
in  den  Haupti)unkten  jener  nach  G i e m s a.  Doch  sind  die 
Erythrozyten  zumeist  schöner  und  reiner  i-ot  gefärbt,  das 
-Methylenblau  tritt  oftmals  im  Pi‘oto|)lasma  dei‘  Leukozyten 
deutlicher  hei-vor,  die  neutrophilen  Granula  sind  zwar  selten 
so  schaT'f  wie  bei  Jenner  aber  doch  verläßlicher  gefärbt 
als  bei  Giemsa.  \'iel  besser  gefärltt,  wenn  auch  immer  noch 
blaß,  sind  die  Eosinophilen  und  ebenso  die  .Mastzellen,  deren 
Itilder  im  wesenllichen  jenen  bei  Jennei-  entsju’echen,  nur 
ist  der  Ton  der  Granulationsfärbung  violettblau.  .Malaria- 
parasiten, Hecurrensspirochaeten,  Kala-.\zar-Parasiten  sind 
in  guten  Prä])arateii  fast  eben  so  schön  gefärbt  wie  mit  Hilfe 
\’on  Giemsa,  und  auch  die  verschiedenen  krankhaften  Ver- 
änderungen der  Erythrozyten  (Polychromasie,  basophile  Gra- 
nulierung, Ringkörper,  Kern  und  Kernreste)  kommen  tadellos 
zur  Darstellung. 

Noch  auf  einen  kleinen  KunstgrilT  muß  ich  Sie  aufmerk- 
sam machen.  \\  eim  der  trockene  FarbstofT  in  Pulver  oder 
Tabletten  längere  Zeit  aufbewahrt  wurde,  so  erscheint  er  in- 
soweit verändert,  als  er  weniger  reines  Methylenblau  mehr 
enthält,  dafür  viel  mehr  Azur  ; die  Färbungen  werden  dann 
weniger  hai'monisch.  Dem  kann  man  dadurch  leicht  abhelfen, 
daß  man  dem  })ulverisierten  Farbstoffe  eine  ganz  kleine  Menge 
(sagen  wir  beispielsweise  Vm)  von  pulverisiertem  eosinsaurem 
.Methylenblau  (J  e n n e r)  zu  fügt  und  diese  Misehuug  zur 
Lösung  bringt  wie  sonst.  Die  Veränderung  war  ja  nur  durch 
Lrnwandlung  von  Mel,hylenl)lau  iu  .Methyleuazur  zustande 


c)  Mikrosko- 
pisches Bild. 


d)  Auffriscliiiiig 
iilter  Farb.stoire. 
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IG.  V'orle.sung. 


111.  Pappe  n- 
heims  Muy- 
Giemsa  Färbun»?. 


gekoniinen,  und  diese  V'erändening  wird  jel/.L  durch  Zugabe 
von  einem  .Mehr  an  eosinsanrem  .Melhylenhlan  ausgeglichen. 
Durch  entsprechende  .Vhstufung  kann  man  so  mit  alten  Farb- 
stolTen  ebensogut  färben  wie  mit  frischen,  nur  ernpfieldt  es 
sich  auch  noch,  die  Lösungen  etwas  diinnei’  zn  machen.  Ich 
bemerke  übrigens,  daß  .Jennerpulver  liei  längerem  Liegen 
ebenfalls  in  geringem  Grade  azurhallig  wird  und  dann  wie 
ein  matter  Leishman  färbt. 

Auf  eine  andere  M'eise  als  ich  es  soeben  angegeben  habe, 
hat  P a p ]j  e n h e i m* ) die  Vorzüge  von  .Jenner-  und 
Homanowskyverfahren  zu  vereinigen  gestrebt,  indem  er 
eine  Lösung  von  eosinsanrem  .Methylenblau  und  eine  Giem- 
salösung  nacheinander  einwirken  läßt,  und  zwar  auf  folgende 
Weise  : .Vuf  das  lufttrockene  Deckglasprä])arat  wird  eine  .May- 
Grünwaldlösung  getroj)ft  und  wirkt  3 .Minuten  ein.  Dann 
werden  *2 — 3 Tropfen  destillierten  Wassers  zugesetzt ; diese 
Lösung  wirkt  3 — 4 .Minuten  ein.  Dann  gießt  man  sie  ab  und 
ersetzt  sie  tlurcli  eine  ungefähr  ebenso  konzentrierte  Giemsa- 
lösung,  wie  ich  sie  oben  angeführt  habe  (3  Tropfen  des  Farb- 
stolTes  auf  2 — .3  cm^  destilliertes  \\"asser).  Diese  Mischung  läßt 
man  4 — 5 .Minuten  wirken,  dann  spült  man  kräftig  in  destil- 
liertem W'asser  ab,  trocknet  und  liettet  ein.  — Besser  als  eine 
gute  Leishmanfärbung  sind  die  hiermit  erzielten  Bilder 
keinesfalls. 


A e u e F a r b s I o f f m i s c h u n g e n. 

W ii'  können  zwar  mit  den  Bild(*rn,  welche  uns  die  ange- 
führten h'ärbungen  liefern,  durchaus  zufrieden  sein,  soferne 
die  h'ärbungen  eben  wohlgelungen,  bezw.  wenn  die  Farbstolb* 
votj  vorzüglicher  BeschalTenheit  sind.  .\ber  alle  .\nilinfarben 
haben  die  schlimme  hhg(mschafl  starker  Zersetzbarkeit,  und  die 
chemischen  Ivinllüsse  von  Luft  und  I.,icht  sind  ständig 
am  Werke,  diese;  Zersetzungen  unmerklich  imnn*r  wedter 
zu  führen.  So  ist  auf  k(*inen  h'arbslolT  ein  absoluter  \ erlaß  ; 
das  wird  sich  al)i‘r  niemals  aus  d**r  Well  schalTcm  lassen.  .\uf 
«b’r  amlereii  Seile  müssen  wir'  aber  diesen  Z<*rsel zungsvorgän- 
gen  uns»*re  ständige  .\ufmerksaml\eil  zuwemh'ii,  um  einerseits 
ihre  ZeTsteirungsarbeil  an  unseren  FailtsI  olTen  ausgleich<;n 

•)  Klinik.  lilOS.  Nrn.  '.VI. 
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zu  küiiiien,  wie  ich  das  gerade  in  einem  Versuche  dargeLan 
habe,  und  um  uns  auf  der  anderen  Seite  eventuell  die  Zer- 
setzungsprodukte nutzbar  zu  machen.  Diesem  letzteren  Be- 
streben verdanken  wir  ja  bereits  unsere  jetzigen  Eosin-Azur 
[I-Färbungsverfahren  und  es  sind  neue  Farbstori'gemische 
auf  der  gleiclien  Basis  im  Werden  begrilTen.  Obwohl  diese 
Dinge  noch  nicht  abgeschlossen  erscheinen,  muß  ich  Ihnen 
doch  einiges  davon  mitteilen,  nämlich  das,  was  bereits  prak- 
tisch verwertbar  zu  sein  scheint. 

Zunächst  ist  an  Stelle  des  Methylenblau  für  die  Her- 
stellung eines  neutralen  Farbengemisches  nach  Art  des  Jen- 
ner’ sehen  das  Toluidinblau  em])fohlen  worden,  das  die  Mast- 
zellenkörnung in  metachromatischem  rötlichem  Tone  färbt. 
Da  es  wohl  selten  einem  Kliniker  oder  Praktiker  darauf  ankommt, 
daß  die  Mastzellengranula  gei'ade  metachromatisch  rötlich 
anstatt  blau  gefärbt  erscheinen,  bietet  dieses  Gemisch  vor  dem 
.Methylenblau-Jenner  . keinen  wesentlichen  Vorteil.  .Man 
erhält  übrigens  gebrauchsfertige  Lösungen  dieses  «eosinsauren 
Toluidinblau»  in  Methylalkohol  bei  Gnibler  in  Leipzig 
und  bei  Leitz  in  Berlin. 

Dagegen  dürfte  uns  vielleicht  ein  Nutzen  erwachsen 
aus  der  weiteren  .\nalyse  jener  Lmwandluugsprodukte  des 
.Methylenblau,  die  im  polychromen  .Methylenblau  von 
L n n a vorhanden  sind.  Unna  selbst  hat  die  Meinung  aus- 
gesprochen, daß  da  neben  dem  .Vzur  noch  ein  zweiter  violetter 
Farbstoff  entstehen  müsse,  den  er  .Methylenviolett  nennt 
und  welcher  dadurch  vom  .\zur  unterschieden  ist,  daß  er  durch 
.\  e t h e r ausgezogen  werden  kann.  P a p p e n h e i m*)  hat 
dann  festgestellt,  daß  man  den  Farbstoff,  der  ebenso  wie  das 
.\zur  auch  in  Chloroform  übergeht,  dadurch  vom  .\zur  zu  tren- 
nen vermag,  daß  man  polychromes  Methylenblau  zuerst  mit 
-\ether  bis  zur  völligen  Erschöpfung  und  dann  erst  mit  Chloro- 
form extrahiert.  Dieses  Methylenviolett  nun  ist  es,  welches 
im  polychromen  Methylenblau  die  Mastzellenkörner  meta- 
chromatisch rot  färl)t,  während  das  .\zur  dies  nicht  vermag. 
Das  Methylenviolett  besitzt  aber  auf  der  anderen  Seite  in 
gleicher  Weise  wie  das  Azur  die  Eigenschaft,  eine  eosinsaure 
Verbindung  einzugehen,  und  diese  färlM  genau  so  wie  das 
-\zur-Eosinat  rlie  Protistenkerne,  z.  B.  die  Chi’omatinkörper 


1),  Eosin- 
Toluidinblan. 


2).  «Panchrom». 


*)  Fol.  linemat.  .Archiv.  Bd.  XT,  Heft  1,  19)1, 
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der  .Mulaiia|)arasili*ii,  und  die  A/.uif;raiiula  der  Lynipliozylen. 
lt,s  ist  also  inö^licli,  in  einem  liomanowskyfarOsloHe  das 
Azur  l eiidacli  duich  .MeÜiyleuviolell  zu  ersetzen,  wie 
das  M c N ea  1 getan  lud.  Diesel-  FarhslolT  isl  wie  die  Lösung 
von  llieinsa  znsaniinengescLzl  und  wie  sic*  zu  gehrauelien, 
soll  aller  vor  dem  (liemsa  den  \ orLeil  einer  l»essc*ren  Färlumcr 
der  neulropliilen  (iranula  hesitzcm. 

1*  a |)  |)  e n h e i m ging  aber  noeli  weiter  und  batte 
das  Bestreben,  durch  eine  geeignete  .Miscbung  allei-  bisher 
in  Frage  stehenden  FaibstolTe  eine  Lösung  herzustellen,  wel- 
che die  N'orzüge  aller  dei-  einzelnen  StolTe  bietet,  ohne  etwaige 
.Nachteile  zu  besitzen.  So  sollte  es  außer  der  in  nicht  zu  hohem 
(Irade  metachromatischen  Färbung  der  .Mastzellengranula  gc:*- 
lingen,  die  roten  Blutl<ör|)erchen  und  die  eosinophilen  (ira- 
nula leuchtender  rot  und  die  neutrophile  Körnung  verläßlicher 
darzustellen  als  beim  alten  (jiemsa.  .\uf  diese  W eise  entstand 
das  sogenannte  «B  a n c h r o m*>,  das  in  einer  von  der  ursprüngli- 
chen .\ngabe  B a p j)  e n h e i m s etwas  abweichenden,  angeb- 
lich besondei-s  vorzüglichen  Lösung  von  (Irübler  geliefert 
wird.  B a |i  )>  e n h e i m s N'orschi-ifl  lautet  ; 


.Melhylenldau 

1,B 

'roluidinblau 

0,5 

.\zur  1 

L<» 

Mel  hylenvioh*t  I 

0,5 

Losin 

0,75 

.Met  hylalkohol 

•,>50,0 

( ’dyzerin 

•joo,o 

.\cet  Oll 

50,0 

Für  die  \ Crwendung  clieser  Bauchrondösung  gibt  B a p- 
p e n h <■  i m folgc*ude  Ndrschrifl  : 

I.)  (i  e w ö h 11  1 i e h e s \' e r f a h r e n : l-'ixalion  des 

Bräparates  durch  ß .Miuulen  mil  Hilfe  von  aiifgc'l  ropfl  er  .len- 
ner-  oder  Leishman-Lctsung.  Zufügen  <h*r  gleichen  Menge 
von  desl  illierlem  Wasser.  Die*  Mischung  bleibt  I .Minute* 
wirksam,  dann  wird  abgi*gnssc*n,  abc*r  nicht  abg(*spidt.  Das 
Bräparat  wird  j‘‘l/.L  "ic*  «*s  ist,  <*ing<*h*gt  in  eine  v(*rdunnt»* 
Banchromlösung,  welche*  15  'l'ropfen  d<*s  nriginalfarbstolb's 
auf  lOeiiF  dr*slillierten  Wassers  enthält,  und  bleibt  in  dic*sc*r 
|••arbh••.sung  durch  15  Mmut(*u.  Dann  wird  «*s  abg.*spült . g.*t  roknet 
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(nicliL  über  der  Flaninie),  ganz  kurz  in  absoluten  Alkohol 
gebracht,  neuerlich  getrocknet  und  eingebettet  wie  gewöhnlich. 

2.)  Auch  ein  abgekürztes  Verfahren  gibt  P a ])  p e n h e i m 
an,  nach  Art  der  Giemsa-Schnellfärbung.  Zu  diesem  Zwecke 
wird  die  urs])rüngliche  Panchromlösung  zu  gleichen  Teilen 
versetzt  mit  einem  Gemisch  von  Methylalkohol  3 Teile  und 
Aceton,  puriss.  1 Teil.  Man  färbt  dann  folgendermaßen  : 1.) 
Fixation  mit  dieser  Lösung  durch  3 Minuten,  2.)  Zufügen  der 
gleichen  Menge  von  destilliertem  Ahisser  ; Einwirkung  dieser 
verdünnten  Farbstolflösiing  durch  15  Minuten.  Abwaschen, 
'ri-ocknen,  Einbetten. 

Ich  kann  Ihnen  über  diese  neuesten  Färbeversuche  aus 
eigener  Erfahrung  mir  wenig  berichten.  Die  Bilder,  welche 
ich  mit  Panchrom  bisher  ei-hielt,  entsprechen  einer  satten 
Leishmanfärbung  mit  besondei's  guter  Darstellung  der  Granula 
in  den  Neutrophilen  und  den  großen  einkernigen  Leukozyten. 

Ich  mußte  Ihnen  über  diese  neuen  Färbeverfahren  be- 
richten, weil  sich  augenblicklich  nicht  beurteilen  läßt,  ob  sie 
sich  trotz  der  Melheit  der  FhirbstolTe  und  der  hieran  geknüpf- 
ten Bedenken  nicht  doch  als  voiTeilhaft  erweisen  werden. 
Einstweilen  rate  ich  Ihnen,  sich  an  das  Erjirolite  zu  halten, 
mit  dem  Sie  für  klinische  und  praktische  Zwecke  vollkommen 
ansreichen  werden. 

Für  besondere  Studien  werden  sich  aber  allerdings  ein- 
zelne  nur  für  diese  Zwecke  angegebene  Spezialfärbungen  emp- 
fehlen. So  hal  die  schon  im  ersten  Teile  erwähnte  Methyl- 
g r ü n - P y r o n i n f ä r b u n g nacli  P a p |>  e n h e i m für 
die  DilTerenzierung  der  verschiedenen  basophilen  Substanzen 
der  Zellen  und  für  das  Studium  der  einkernigen  ungranulier- 
ten  Leukozyten  eine  ansgebreitetere  N’erwendung  gefunden. 
L'ber  diesen  FTirbstolf  muß  ich  alier  doch  ein  paar  ^\"orte  sagen, 
weil  sich  im  ersten  Teile  der  Wrlesungen  diesbezüglich  durch 
die  bei  dei‘  Korrektur  übersehene  Umstellung  der  Namen  eine 
unrichtige  Angabe  erhalten  hat.  Es  handelt  sich  um  eine  fil- 
trierte Mischung  von  ungefähr  1 Teil  einer  1 %igen  wässerigen 
Methylgrünlösung  mit  2 Teilen  einer  1 %igen  wässerigen  Py- 
roniulösung,  welchen  beiden  nach  U n n a je  V4  % Karbol- 
säure zugesetzt  ist,.  Genau  ist  das  Mischungsverhältnis  15  : 35. 
Man  l)ekommt  übrigens  die  fertige  Mischung  bei  Grübler. 
l)ie  zu  lärbeiulen  Präparate  sollen  in  mäßigem  Gi'ade  mittelst 


Methylgrün 

Psrronin. 
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1(5.  VVjilesung. 


4).  Fkrbung 
kJtcr  PrKr>*rBt«. 


I lü/.e  tixi(‘rl  sein,  die  Kärl)iingsdaner  l)elrägL  ini  l^urelischiiiUe 
einige  (5 — 10)  MinnLen.  Dann  wird  abgespnlt  und  eingeljcLtet. 
ln  dieser  Miselinng  färl)t  sicli  alles  Ijasopliile  ProLoplasma 
leuelitend  rot,  ebenso  dit;  ans  IMastinsnbsLanzen  bestehenden 
Kernköi'perchen  ; das  Kernclironiatin  ist  grün  bis  blanviolett 
gefärbt. 

Damit  füi’  s erste  genug  über  neuere  Färbungen,  leb 
werde  noch  einiges  zu  berichten  haben  übei'  Färbungen  nach 
A 1 t m a n n - S c h r i d d e und  über  die  sogenannte  D.xydase- 
Heaklion  ; das  kommt  später  an  geeigneten  Stellen  im  Texte. 

Für  die  alltäglichen  Arbeiten  im  Laboratorium  oder  in 
der  Praxis  wird  das  Gesagte  ausreichen.  Für  diese  Zwecke 
empfehle  ich  Ihnen,  um  alles  noch  einmal  in  kurzen  Sätzen 
zusammenzufassen,  sich  vorrätig  zu  halten  je  eine  Lösung  von 
Ehrl  i c h s l’riazid,  von  G i e m s a’  s FarbstolT  und  von 
Panchrom,  und  sich  selbst  zu  bereiten  je  ein  kleines  Tropf- 
lläschchen  voll  einer  Lösung  von  J e n n e r s und  von  L e i s h- 
mans  FarbstolT.  PTir  Lbersichtspräparate  verwenden  Sie  Jiur 
die  drei  letztgenannten  FarbstolTe  in  der  angegebenen  Weise 
je  nach  \'orliebe  oder  Zweck.  Wollen  Sie  Dauerj^räparate 
haben,  so  nehmen  Sie  Leishman  oder  Panchrom,  verwenden 
zur  Einbettung  nur  vollkommen  neutralen  Kanadabalsam 
((.Irübler)  und  versorgen  die  Prä|)arate  sogleich  in  einer  wohl- 
verschlossenen Maj)pe  unter  .Ausschluß  von  Tageslicht.  Sonst 
können  Sie,  namentlich  wenn  es  auf  die  Neutrophilen  ankommt, 
mit  V orteil  ebensogut  .Jenner  verwenden.  .Jeder  einzelne  wird 
da  seim:  V orliebe  haben  und  sich  darnach  halten.  Das  1 riazid 
verwenden  Sie  nur  in  speziellen  Fälhm,  wo  Sie  Studien  über 
neutrophile  Granulationen  und  dei’en  Anfänge  ausführen  wollen, 
und  den  Gi(unsa  behalten  Sie  für  schlechte  Zeilen  auf — wenn 
einmal  flie  Leishmanlosung  verdorben  ist,  oder  doch  mangel- 
haft funktioinert . Spezicill  für  di(*  Färbung  von  .Malariapara- 
siten ist  der  Giemsa  dann  (‘ine  WOhltat. 

ICbenso  k(Miii(*n  Sie  di(‘  ( Jiemsah’isnng  mit  Vorteil  V(‘r- 
wenden  dann,  wenn  es  sich  um  di(^  Färbung  äll(*rer,  b(‘r(*its 
viele  läge  oder  gar  wochenlang  gelegener  'rrockenpniparat e 
hand(‘lt.  .Vlit  solchen  liefert  fliemsa  wenigstens  mitunter 
noch  ganz  erträgliche,  allerdings  niemals  mehr  schone  und  in 
ICinzellieitcn  gide  Pilder.  Leishiman  dagegen  und  .len- 
ner  geben  stets  seheid.lliche  Färbungen;  das  Plasma  satt- 
blau und  die  Zellen  mangelhaft.  .Man  kann  aber  auch  mit  fliesen 


Fäibungeu.  43 

beiden  FarbstoiTen  noch  hie  und  da  wenigstens  brauchbare 
Bilder  bekommen,  wenn  man  das  Färbeverfahren  einiger- 
maßen abändert.  Man  fixiert  die  Präparate  5 — 10  Minuten 
in  Methylalkohol  und  gießt  überhaupt  keine  unverdünnte  Farb- 
lösung mehr  auf,  sondern  überschüttet  sie  sogleich  mit  einem 
erst  jetzt  hergestellten  Gemisch  von  1 Teil  Farbstoff  mit  2 
Teilen  destillierten  A^'assers.  ln  dieser  ^Mischung  färbt  man 
5 — 10 — 15  Minuten,  spült  dann  flüchtig  mit  destilliertem  Was- 
ser ab,  trocknet  und  bettet  ein.  Relativ  am  wenigsten  verän- 
dert ist  die  Färbbarkeit  alter  Präparate  für  Triazid,  doch  darf 
man  dann  nicht  mehr  so  hoch  fixieren,  weil  das  lange  Aus- 
trocknen der  Präparate  an  der  Luft  allein  schon  den  größten 
Teil  der  Fixation  besorgt  hat.  Man  kann  lange  gelegene  Prä- 
parate auch  ohne  jede  Fixation  mit  Triazid  färben  und  bekommt 
manchmal  bessere  Bilder  als  bei  gemachter  Fixation. 

Es  ergibt  sich  aus  all’  dem  Gesagten  wohl  die  gute  Lehre, 
Bluttrockenpräparate,  auf  welche  man  einen  Wert  legt,  immer 
gleich  nach  der  Streichung  zu  färben  und  sie  in  gefärbtem, 
nicht  in  ungefärbtem  Zustande  aufzubewahren.  Mit  den  jetzt 
üblichen  Färbemethoden  geht  das  ja  ohne  jeden  Zeitverlust; 
man  macht  z.  B.  die  Leukozyten-  oder  Erythrozytenzählung 
und  gleichzeitig  wird  daneben  die  Färbung  mit  Leishman 
oder  Jenner  durchgeführt,  und  ehe  noch  die  Zählung  zu 
Ende  ist,  ist  auch  das  Trockenpräparat  schon  fertig,  ohne  daß 
eine  einzige  Minute  Zeit  verloren  gegangen  wäre. 

Ich  habe  es  übrigens  in  den  letzten  Monaten  mehrmals 
versucht,  bis  zur  Unkenntlichkeit  abgeblaßte  alte  Triazid- 
Präparate  wieder  brauchbar  zu  machen,  und  habe  einen  ganz 
erträglichen  Erfolg  mit  einer  zweizeitigen  Eosin-Methylenblau- 
Nachfärbung  erzielt.  Man  bringt  das  Deckglas  dadurch  leicht 
vom  Objektträger,  daß  man  diesen  über  der  Flamme  erwärmt, 
bis  der  Kanadabalsam  flüssig  geworden  ist.  Dann  zieht  man 
das  Deckglas  rasch  herab  und  legt  es  in  ein  Schälchen  mit 
Schwefelaether,  den  man  ein  bis  zweimal  wechselt,  und  dann 
für  wenige  Minuten  in  Methylalkohol.  Sodann  färbt  man  in 
einei’  %igen  alkoholischen  Eosinlösung  (wenn  es  rasch  sein 
soll,  auch  unter  Erwärmen  über  der  Flamme),  spült  das  deut- 
lich eosinrot  gewordene  Präparat  in  Wasser  ab,  trocknet  zwi- 
schen Filtrierpapier  und  färbt  14 — 1 Minute  (wdeder  unter  leich- 
tem Erwärmen)  mit  einer  1 %igen  wäßrigen  Methylenblau- 
lösung nach.  Neuerlicbcs  Abs])ülen,  Trocknen  und  Einl)etten. 


5).  Naclifärbung 
abgeblaßter  Prä- 
parate. 
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10.  Vorlesung. 


1).  F'ärbe- 
rerfahren. 


l>it‘  lu'iit ropliileii  Ciiaiuila  sind  zwar  kaum  mein-  zu  scIkmi 
al»oi‘  dia  Krrnr  zimudsl  «;id  (TlialI.eii,  sodaU  man  W(,* ••)ni}rst(ms 
ein  krancidiares  t' li(*rsi(ddsl)ild  (Mliäll. 

I*  (I  s I V i I a I (•  F ä r 1»  n n ff  e n. 

Im  Anscldnüe  an  diese  Ergänzungen  und  .Xacliträge  zur 
l-'arlielehre  hake  ich  nocli  eines  \erfalirens  zu  gedenken,  das 
zwar  auf  allere  Heohaclilungen  zurückgreil'L,  seine  liauj)l- 
sächliche  Ausbildung  und  JMdwicklung  aber  docli  erst  in  den 
Jaliren  11)03 — 1004,  also  während  des  EntsLebens  des  ersten 
'l’eiles  meiner  N'orlesungen  crfalu-en  bat,  und  das  deshalb  dort 
nur  ganz  oberiläcddicb  gestreitt  wurde,  leb  meine  die  soge- 
nannte vitale,  besser  gesagt  postvitale  oder  prämortale  Blul- 
larbung.  .Man  versiebt  untei-  dieser  Bezeichnung  ein  \ erlabren, 
welches  aut  der  Einwirkung  verschiedenartiger  FarbstoHe 
auf  das  frisch  dem  Organismus  entnommene,  noch  nicht  ab- 
gestorbene aber  doch  im  .\bsLerl)en  begrilTene  Blut  beruht, 
also  mit  amleren  Worten  eine  Blutfärbung  im  Nativpräparate. 
Auch  flieses  N'eid'abren  gebt  auf  Untersuchungen  E b r 1 i c b s 
über  die  reduzierenden  und  oxydierenden  Eigenschaften  le- 
bender Oewebe  gegenüber  FarbstolTen  zurück. 

Für  Zwecke  dei-  IMutuntersuebung  bat  ein  bieber  gehö- 
riges \ erfahren  zuerst  B a p p e n b e i m‘)  angewembd,  um 
die  Fi’age  des  lÜMiiauslrittes  aus  iMytbi’oblasten  zu  sludieren. 
bir  braedde  minimabi  Spuren  von  kristallisierl ein  Methylen- 
blau oder  von  .Neuli  alrf)!  auf  (bm  ( )bjekt  I räger,  legl(‘  darüb(*r 
das  mit  dem  frisclum  BlutI  ro|)fen  bescbicklc  heckglas  und 
umrandete  mit  W achs,  bbn  älmlicbes  \ erfahren  üble  A r n o I d 
uidcr  Zubilfenabme  der  von  ihm  \ielfacb  vt'rwnidel cn  llol- 
lundcrmark|>läi  (.eben,  hann  bildeh*  sieb,  wiederum  aul  1*  a p- 
pe  n b e i m’  s Anregung  bin,  «las  \ (‘rlabren  b(*raus,  auf  dem 
Obji’kl  I räger  eine  dünnsle  Scbicble  eim*r  ganz  sebwacben 
alkoboliseben  b arbsl olTlösung  eiidrncknen  zu  lassim  und  aul 
diesen  so  vorbereil  el  en  • )bjekl  I räger  das  heckglas  mil  d(*m 
friseben  Blutlro|)fen  zu  bringen.  ( )der  es  \\  urd<‘,  wie  von  B o- 
hin  lind  B i b e r g e i I*  ‘ ),  da>  heekgläseben  in  der  gleichen 
Wei.se  vtirbeliandell , das  frische  Blut  mil  Hilfe  eines  zweilen 

*)  I nailil. • I JinHTTOil . M<  rliii.  1 Hll.'». 

••)  Zcilwhr.  f.  klm.  Md.  51.  tl.  fl  I;  ( Lil.  ral nr).  X’irrli.  .Vrrli  Md.  I7H. 

1004;  M i l>  !•  r <•  i I.  Hinwrttil.  Kiel.  I0o;l. 
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Deckgläschens  in  dünner  Schiclite  über  das  erste  ausgesLrichen, 
dieses  dann  auf  einen  hohlgeschlilTeneii  Objektträger  gebracht 
und  mit  \'aselin  gegen  die  Luft  abgeschlossen.  Znni  Studium 
der  Bluti)lättcheu  wurde  auch  der  D e e t j e u’  sehe  koch- 
salz-  und  ])hosphorsäiirehaltige  Agaruährbodeu  mit  einem 
derartigen  FarbstolTüljerzng  versehen.  — Zumeist  werden 
nur  einzelne  FarbstolTe  verwendet,  so  Methyleidilau,  Neutral- 
rot, Azur,  Brillant-Kresylblau,  Toluidinblau  ; viel  seltener 
saure  Farbstoffe  und  Farbstolfgemische  — je  nach  dem  Ziele, 
welches  die  einzelnen  Untersuchungen  verfolgen.  Sie  beschäf- 
tigen sich  mit  den  Erythrozyten,  Leukozyten  und  den  Plätt- 
chen und  sind  bestrebt,  normale  und  ])athologische  Eigen- 
schaften dieser  Geldlde  «u  -ei'gi'iin-dtm. 

Die  vielfach  und  eine  Zeit  lang  namentlich  in  Italien 
von  einer  ganzen  Beihe  von  Forschend)  und  mit  gros- 
sem Eifer  durchgefühi-ten  Untersuchungen  mit  diesen  Metho- 
den haben  aber  nur  relativ  wenig  wirklich  brauchbare  und 
verläßliche  Aufschlüsse  zu  geben  vermocht.  Vor  allem  ist  zu 
berücksichtigen,  daß  wir  es  mit  absterbenden  Zellen  zu  tun 
haben  und  daß  Produkte  einer  allmählichen  Nekrobiose  dai- 
gestellt  werden,  die  sehr  leicht  mit  manchen  schon  während 
des  Zellebens  präformierten  Bildungen  verwechselt  und  zu- 
sammengeworfen werden  können.  Ich  darf  mich  deshalb  wohl 
mit  einer  summarischen  kurzen  Erwähnung  der  hauptsächlich- 
sten durch  Färbung  frischer  Blntpräparate  gewonnenen  Re- 
sultate begnügen. 

Was  die  roten  B 1 u t k ö r |)  e r c h e n betrifft,  so 
gelingt  es  auf  diesem  M ege,  die  Erythroblastenkerne,  ferner 
die  Polychromasie  und  eine  basophile  Granulierung  der  Ery- 
throzyten zur  Darstellung  zu  bringen.  Aber  gerade  bezüglich 
der  letzteren  ist  es  noch  durchaus  fraglich,  ob  sie  wesensgleich 
ist  mit  der  bei  der  Trockenpräparatfärbung  dargestellten  Gra- 
nulierung ■).  N a e g e 1 i behauptet  ganz  kategorisch,  die 
postvital  gefärbten  basophilen  Granula  der  Erythrozyten 
haben  mit  den  in  den  Trockenpräparaten  dargestellten  absolut 
nichts  zu  tun.  So  einfach  aber  wird  die  Saclie  wohl  nicht  sein. 
Es  scheint  vielmehr,  daß  bei  der  postvitalen  Färbung  verschie- 
dene Dinge  dargestellt  und  als  «Granulierung»)  zusammengefaßt 


2).  Ergebnisse 
der  Färbungen 
a)  Erythrozyten 
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s.  I.  Teil  dieser  Vorlesungen,  S.  254. 
Blntkrnnkheiton  und  Blutdiagnostik,  Leip/.ig  1907. 
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wertltMi.  So  Gesclireiheii  ilalioiiisrhc  i'oi'.sclier,  iiiiLcr  ihnen 
C e s a 1-  i s 1)  e in  e 1 und  F e r r a t a '),  ein  inil  Hrillant- 
Kresylhlau  postvilal  färbhares  Fadenwerk  in  den  Frytliro- 
zylen,  auch  den  vollkommen  normalen  («SubsLanlia  reticiilo- 
lilamentosa»),  welches  P a p ji  e n h e i m entweder  für 
FarbstolTniederschläge  auf  der  lipoiden  Zellmembran  dei’  Fry- 
throzylen,  oder  aber  für  den  Ausdruck  v’on  KoagnlaLions- 
erscheimingen  dieser  Membran  hält.  Dieses  Fadenwerk  ist 
wohl  sicher  mit  jener  basophilen  Granulierung  der  Erythro- 
zyten, die  wir  im  Trockenpräparate  färben,  nicht  identisch. 
Ebensowenig  weiters  die  von  den  gleichen  Autoren  gefundenen, 
mit  Kresylblau  metachromatisch  rot  gefärbten,  einzeln  oder 
in  geringer  Zahl  vorhandenen  Körnchen,  welche  ebenfalls 
mit  der  lipoiden  Hülle  der  Erythrozyten  in  irgend  einem 
Zusammenhänge  stehen  dürften.  Außer  diesen  beiden  Din- 
gen und  etwa  noch  gelegentlich  ebenfalls  gefärbten  größeren 
Kerntrümmern  oder  Kernresten  dürften  aber  auch  die  wirkli- 
chen basophilen  Granula  im  frischen  Blutpräparate  mit  den 
erwähnten  Methoden  färbbar  sein,  so  daß  es  sich  im  ganzen 
wirklich  um  in  ihrem  Wesen  verschiedenartige  Bildungen 
handeln  wird.  Weitere  Untersuchungen  haben  es  übrigens  als 
im  höchsten  Grade  wahrscheinlich  erscheinen  lassen,  daß  die 
Substantia  reticulo-fdamentosa  im  wesentlichen  der  Erythro- 
zyten-Polychromasie  entspricht. 

Bemerkenswerte  Beobachtungen  machten  sowohl  P u c h- 
b e r g e i- ')  als  H o s i n und  Bibergeil  an  den  B 1 u 1 - 
p 1 ä t t c h e n.  Es  zeigte  sich,  daß  die  Plältchen  aus  einer 
<“lwa  zeidral  gelegenen  färbbaren  und  koiiiigen  Substanz  und 
einer  unregelmäßig  begrenzten  homogenen  unfärbbaren  Hülle 
be.stehen,  ganz  eid-sprechend  den  gh'icharl igen  Bildern  bei 
Bomanowskyfärbungen.  h'erner  ließ  sich  beobachten,  daß 
die  nngefärble  homogene  Substanz  sehr  bahl  auf(|uoll  und 
runde  oder  ovale  sehr  blaß  färbbare  Scheiben  bihhde,  welche 
jetzt  dem  granulierten  Anteil  siütlich  ansitzen  oder  sich 
vollstämlig  v^oii  ihm  lösen,  um  dann  bald  vollkmnmen  zu  ver- 
schwinden. Wenn  daraus  di‘r  Schluß  gezogiui  wird,  daß  die 
fflut  [)lät  t dien  selbst  ändige  Zellen  darstellen,  so  muß  ich  dem 

')  Kol.  IV.  Htippl.  M.  I,  11107  • Itnlion.  I.itpriifiir! 

•)  rlx'iulfirt  H.  S."!. 

*)  pljondort  fj.  40. 

*)  \’irc’li.  Archiv,  Ihl,  171,  IIKI.1. 
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ebenso  entschieden  entgegentreten  wie  bisher  ; man  kann  diese 
\'eränderungen  an  den  rMättchen  auch  im  ganz  gewöhnlichen 
ungefärhLen  Nativpräparate  ganz  gut  beobachten,  ich  habe 
sie  auch  gesehen,  seitdem  ich  überhaupt  Blut  untersuche,  habe 
darin  aber  nie  etwas  anderes,  als  eine  der  vollständigen  Auf- 
lösung vorausgehende  Quellung  des  Plättchenleibes  zu  linden 
vermocht. 

An  den  Granulozyten  hat  die  postvitale  Färbung 
keinerlei  Besonderheiten  darzustellen  vermocht.  Die  Färbung 
beginnt,  wie  bei  allen  anderen  zelligen  Elementen,  erst  beim 
Beginn  des  Absterbens.  Zuerst  wird  das  Zellprotoplasma  diffus 
gefärbt,  wobei  sich  eine  verschieden  lange  dauernde  lebhafte 
Bewegung  der  Granula  einstellt.  Erst  dann  nimmt  bei  Ver- 
wendung basischer  Farhstolfe  auch  der  Kern  die  Farbe  an, 
während  sich  das  Protoplasma  bereits  wieder  entfärbt.  Bei 
Verwendung  saurer  Farbstoffe  bleiben  Protoplasma  und  Gra- 
nulationen gefärbt,  während  der  Kern  nur  wenig  Farbstoff 
aufnimmt.  Im  Protoplasma  aller  einkernigen  ungranulierten 
Leukozyten  haben  italienische  Forscher,  zunächs  C e s a r i s- 
I)  e m e 1 und  F e r r a t a*)  im  Jahre  1905  und  1906 — 1907 
mit  Neutralrot  oder  Brillant-Kresylblau  postvital  gut  färb- 
bare Einschlußkörper  von  sehr  verschiedener  Größe  beob- 
achtet, welche  F e r r a t a als  «plasmosomische  Körper» 
bezeichnet.  F e r r a t a legt  diesem  Befunde  eine  so 
große  Bedeutung  bei,  daß  er  auf  Grund  desselben  die  Be- 
hau})tung  aufstellt,  alle  einkernigen  ungranulierten  Elemente 
mit  Einschluß  der  U hergangsformen,  welche  eben  durch- 
wegs diese  plasmosomischen  Körper  enthalten,  besitzen 
einen  einheitlichen  Ursprung,  und  die  \'erschiedenheit  der 
Formen  sei  nur  der  Ausdruck  des  verschiedenen  Alters  und 
des  augenblicklichen  physiologischen  Zustandes  der  Zellen. 
Diese  Zellfamilie  entsteht  seiner  Meinung  nach  sowohl  in  den 
Lymphdrüsen  wie  im  Knochenmarke  und  in  der  Milz,  und 
zwar  aus  einer  schmalrandigen  stark  basophilen  Mutterzelle, 
in  der  sich  allmählich  die  plasmosomischen  Körper  entwickeln, 
während  das  Protoplasma  wächst  und  schwächer  basophil  wird 
und  der  Kern  eine  plumpe  Lappung  erfährt.  In  diesen  späte- 
ren Formen  treten  neben  den  plasmosomischen  Körpern  auch 
metachromatisch  färbbare  rundliche  Einschlüsse  verschiedener 


c)  Leukozyten. 


«riasmosomisclie 

Körper.» 


*)  Ferrata  : Virchows  Arch.  Bd.  187,  1907  und  Fol.  haem  Bd.  5,  H.  7,  1908. 
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16.  Voile.suiig. 


1)  Unt«nni('hiiii- 
ffm  Im 


tirölji^  auf.  In  »Icmi  gcMärl)!  imi  PräparaLeii  <;iiLspreclir!n 
die  mit  Hilfe  der  HoinanowskyiiKiLlioden  darsLellljaren 
Azurgramda  den  vitalgefärhl.ni  plasmosoiniselien  Körpern. 

Icli  teile  diese  lleohaclitniigen  und  iiamentlicli  die  daraus 
gezogenen  Schhißfolgernngen  mit,  olnie  daß  ich  ilinen  jene 
große  Beweiskraft  und  ninstürzende  Bedeutung  beiznlegen 
vermöchte,  welche  ich  für  erforderlich  halte,  um  meine  wie- 
derholt gekennzeichneten  Anschauungen  üljei’  die  gegensei- 
tige Stellung  von  Lymphozyten  und  großen  einkernigen  Leu- 
kozyten znm  Wanken  zu  bringen.  Ich  meine,  die  umfangrei- 
chen Untersuchungen  der  italienischen  Autoren  beweisen, 
daß  man  bei  «ler  Färbung  des  frischen  Blutpräparates  in  den 
verschiedensten  einkernigen  ungranulierten  Leukozyten  ver- 
schieden große,  basisch  färbbare  und  zum  Teile  auch  meta- 
chromatische Einschlußkör])er  darstellen  kann,  welche  wahr- 
scheiidich  mit  dem  Alter  und  der  funktionellen  Betätigung 
der  Zellen  in  Zusammeidiang  stehen  und  zum  Teile  mit  den 
Aznrkörnchen  identisch  sein  dürften,  weiter  aber  nichts. 


l'llramikro.skop  und  DiinkebVhlheleiudiliinp. 

Üamit  will  ich  das  Gebiet  der  Färbungen  frisclier  Blnf- 
präparate  verlassen  und  anschließend  nur  erwähnen,  daß  mil, 
dem  b'ortschreiten  der  mikroskopischen  Technik  auch  das 
Ultramikroskop  und  die  Bunkelfeldbelencht  nng  zur  Unler- 
snehnng  des  Blutes  herangezogen  wnrd(*n.  Ivs  liegen  über  diese 
.Methoden  nnti  die  mil  ihinm  erzi(*lten  hh’gebnisse  natnrg(*mäß 
noch  keim;  zahlreichen  imd  alles  umfassenden  Arbeiten  vor, 
sondern  jew(nls  nur  (ünzelin!  .\l  il  I (‘iinngen,  d(*r(*n  wesentlich- 
sten Inhalt  ich  in  alh*r  Kürzi-  gleich  hier  wi<*dergehen  zu  .sol- 
len glaub«!. 

( ’ ber  Blut  n n I «•  r s n c h n n g <“  n i m n I I r a vio- 
I «•  I t «•  11  Lieht  e lii’gen  .\rbeil  i‘ii  \ or  \'on  1 1 r a w i I z innl 
Gl  r li  n e b e r g* ),  von  II erman n von  S c h r o I I «‘  r ) und 
v«Mi  W «•rner  B ose  n I h a I***).  .Neue  ( iesichl  s|)iinkl  «*  fiir  di«! 

•)  l!)«Mi,  H.  «irtiwil/.’M  l.i'lirlmcli.  H.  .AiiM.  I!t0«!  u.  4.  .\nll.  Ulli. 

••)  Vinli.  Arrli.  Ucl.  I7:J.  I!>0«J. 

*•*)  fiir  I.i‘i|i/.in  1110«». 
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Morphologie  des  Blutes  oder  rCir  die  IMiysiologie  und  Patho- 
logie einzelner  Zellarten  haben  sich  aus  diesen  mühsamen  Un- 
tersuchungen eigentlich  nicht  ei-geben.  Immerhin  liefern  diese 
Beobachtungen,  welche  an  frischen  Blutpräparaten  mit  den 
besten  Hilfsmitteln  und  bei  sehn  starker  Vergrößerung  aus- 
geführt wurden,  hie  und  da  erfreuliche  Bestätigungen  mancher 
vorher  auf  Grund  minder  vollkommener  üntersuchungsme- 
thoden  ausgesprochenen  Anschauungen  und  in  mancher  Hin- 
sicht Ergänzungen  derselben.  So  berichten  G r a w i t z und 
G r ü 11  e b e r g,  daß  sie  das  Protoplasma  der  Erythrozyten 
\ ollkommen  homogen  gefunden  haben  und  daß  sie  einen  nukle- 
oideii  Inhaltskörpei’  niemals  fesLstellen  konnten.  Im  Gegen- 
sätze hiezu  ist  das  Proloplasma  der  Leukozyten,  auch  jener, 
welche  bei  den  üblichen  Färbungen  keine  Granulation  auf- 
weisen, niemals  vollkommen  homogen,  sondern  läßt  eine  Un- 
gleichmäßigkeit, einen  gewissen  Grad  von  wolkiger  Dilleren- 
zierung  erkennen.  In  den  Blutplättchen  konnten  sie  keine  Spur 
einer  zelligen  Struktur,  sondern  nur  eine  fadenartige  ungleich- 
mäßige Zusammensetzung  feslstellen.  Die  Granulozyten  lassen 
sehr  deutlich  ihre  granuläre  Prolojdasmadifferenzicrung  er- 
kennen. Die  neutrophilen  Granula  zeigen  genau  so  wie  im  nati- 
ven Präparate  und  bei  den  gewöhnlichen  Färbungen  wechselnde 
Größe,  sowohl  im  ganzen  in  verschiedenen  Zellen  als  auch 
in  einer  und  derselben  Zelle,  und  außerdem  anscheinend  auch 
eine  etwas  ungleiche  Durchlässigkeit  für  die  ultravioletten 
Strahlen,  was  auf  chemische  N'erschiedenheiten  zurückgeführt 
wird.  Die  eosinophilen  Granula  erscheinen  als  große,  aber 
doch  auch  in  etwas  verschiedenem  Grade  lichtdurchlässige 
Körner,  über  die  '\lastzellen  wird  nicht  berichtet.  Auch  von 
Kernform  und  Kernstruktur  gibt  die  Untersuchung  im  ultra- 
violetten Lichte  Bilder,  welche  mit  den  sonstigen  Erfahrun- 
gen übereinstimmen,  nur  behaupten  G r a w i t z und  G r ü - 
n e b e r g,  daß  die  Kernform  der  Polymorphkernigen  durch- 
wegs einlacher  sei  (zumeist  nur  Hufeisenkern)  als  im  gefärb- 
ten Präparate.  H.  v.  S c h r ö t t e r erwähnt,  daß  die  basophi- 
len Granula  dunkel  erscheinen,  die  eosinophilen  aber  einen 
dmd\len  Hof  um  eine  helle  Mitte  erkennen  lassen. 

Die  Untersuchungen  bei  Dunkelfeldbe- 
1 e u c h t u n g mit  Hilfe  der  von  Reichert,  Zeiss  und 
Leitz  konstriuerten  Spiegelkondensoren  haben  sich  zunächst 
teilweise  mit  der  Beobachtung  und  Deutung  der  früher 

Türk,  ITaomntologiß  II,  1.  .(_ 


2).  DunkcIfoM- 
beleuchhing. 


10.  N’orli'Himg. 


a)  llaemokoiik'ii. 


b)  Krytlirozyten- 
Nukloolde. 


5(1 

\ ollkoiiUMtMi  iiiilvliir  ff(‘ltli(‘li(Mi(‘ii  I i ii  IM  o iv  o II  i (*  M lM*.scliäfl  if^l . 
/iMTsI  sjili  sic  iiiil  llilfi*  dieser  Midliodc  a (?  li  1 iii  a ii  ji 
daiiM  hcscliäft i*xl CM  sich  tnil  ihnen  sehr  (*iii};chcnd  Alficd  N <*  n- 
in  a n ir),  .M  li  h 1 in  a n n,  11  r*  i c li  c i-  und  L e v a®).  Aus 
diesen  l nl(‘rsnehnii‘i:en  fi[(*hl  wold  niil  \dller  Siclierlndl,  liervor, 
daß  die  1 latMnoUonini  in  d(‘r  1 lanpl massi*  nieliLs  anderes  sind 
als  — h’el  I röiihdien,  wekdie  in  verschiedener  (ii  öße  und  vei  - 
scdiiedeniM-  Menjii*  ini  lllnle  kreisni  und,  wie  es  scheint,,  aus- 
schließlich alihäiifi:ig  sind  von  der  aliinenlären  Felleinfnhr, 
so  daß  die  ineislen  Antoren  \on  einer  alinmiLämi  Lipaemie 
sprechen.  H(*i  giMingerer  Fell/nfnhi-  sind  die  Tröpfchen 
nur  sjiärlich  und  znnieisl  sehr  klein,  hei  Zufuhr  ge- 
wisser h’eüsorten  (Hnller,  Sjieck,  Schweineschmalz)  in  großer 
.Menge  sind  sic  außerordentlich  reichlich  vorhanden  und 
zeigen  ziinndst  het  rächtliche  Größe.  L’nLer  noi-malen 
N'erhällnissen  1 relen  die  ersLen  h'elLröpfchcn  im  Blute 
etwa  eine  Stnndi;  nach  Einfuhr  einer  fetthaltigen  .Mahlzeit 
auf,  ihre  .Menge  erreicht  nach  2 — 3 Stunden  ihren  Höhe- 
punkt ; nach  10 — 15  Stunden  siiul  sie  vollkommen  oder 
größtenteils  bereits  \erschwunden,  man  timlet  dann  kaum 
in  einem  Gesichtsfelde  ein  einziges  Körnchen.  Jede  durch 
physiologische  oder  pathologische  Verhältnisse  bedingte  \’er- 
zögerung  oder  Störung  (Verringerung)  der  Fettresorption 
hat  eine  \'ei-sj)ätnng  oder  eine  \'erringernng  der  Lipaemie 
zni-  Folge. 

Auch  für  mori)hologisch(!  Slmliim  wiinh*  die  Ibmkel- 
feldbelenchl  nng  herangi'zogen.  1*  a |)  p e n h (*  i m'*)  fand  mit 
ihm-  Hilfe  in  mamdnm  Eryt  hrozyt (>n  Binnenkiirpi'r.  wel- 
che er  als  Xnkleoide  anspricht,  und  er  sowohl  als  S c h i 1 1 i n g 
sprechen  auf  Grund  solcher  Beobachl  nngen  den  Im  vI  hrozyten 
(“ine  konvi'X-konkave  .XapITorm  zn  ; 1*  a p p e n h e i m aller- 
dings mit  der  hnnschränknng,  daß  er  nicht  leslstellen  konnte, 
ob  mir  einzelne  orb'i'  alle  Zellen  diese  Form  b(*silzen,  und  ob 
sie  mir  ein  temporäres  Hnrehgangs-  oder  ein  dauerndes  Bnhe- 
sladinm  darslelll. 


*)  Wr.  itK'd,  W'ixdi?  tmc'lir.  Itiar»,  Xro.  I. 

•)  Z.'tilnill.I.  f.  I’liy«i«.l.  Uil.  21.  .\r<>.  I iirul  Wr.  klin.  WoclwiiHolir.  MH»?. 
\n».  2M.  Hios.  Xro.  ‘27. 

*)  Morl,  kliii.  Woolicimr'lir.  IIMIM,  Xro.  21. 

•)  Ff.l.  Iiiwrn.  Md.  VI.  M-fl  2.  S.  I!«i.  I'MIH. 
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Eingehendere  BeobacliLungen  teilen  in  zwei  Arbeiten 
B r u g s c h und  Schilling*)  mit.  Die  Blutplättchen 
sind  nur  schwach  sichtbar,  bestehen  aber  aus  zwei  Anteilen. 
Auch  die  ungranulierten  Leukozyten  lassen  sich  nur  schwer 
unterscheiden  ; die  größeren,  welche  wahrscheinlich  den  gros- 
sen einkernigen  Leukozyten  entsprechen,  enthalten  zumeist 
einige  lebhaft  weißlich  glänzende  Körnchen,  während  die 
übrigen  nur  feinste  Granula  erkennen  lassen.  Die  Granula  der 
neutrophilen  und  eosinophilen  Zellen  sind  an  der  verschiede- 
nen Größe  und  die  letzteren  auch  noch  an  einem  rötlichen 
Farbenton  kenntlich.  Beim  Eintreten  amöboider  Bewegun- 
gen läßt  sich  deutlich  ein  granuliertes  Lndoplasma  von  einem 
homogenen  Ektojjlasma  trennen,  und  zu  gleicher  Zeit  tritt 
eine  llimmernde  Molekularbewegung  der  Granula  im  ersteren 
ein.  Diese  Flimmerung  ist  ebenso  wie  die  amöboide  Bewegung 
eine  mit  Strukturveränderung  des  lebendenProto])lasmas  ver- 
bundene Erscheinung.  Mit  dem  Zelltode  hören  beide  auf. 
Auch  kann  man  bei  dieser  Untersuchungsart  an  der  lebenden 
Zelle  den  Zentralapparat  als  eine  runde  granulafreie  Stelle 
beobachten,  welche  immer  eine  gewisse  zentrale  Lagerung 
innerhalb  der  gesamten  Granulationsmasse  bewahrt,  während 
der  Kern  sich  vollkommen  unabhängig  von  ilii-  ganz  an  das 
eine  Ende  der  amöboid  beweglichen  Zelle  legen  kann.  Die 
Art  der  Bewegungen  der  Granula  innerhalb  des  Protoplasmas 
läßt  mit  einer  gewissen  M’ahrscheinlichkeit  auf  eine  vom 
Zentralkör})er  gegen  die  Perijiherie  radiär  angeordnete  F’aden- 
struktur  innerhalb  des  sonst  lebhaft  beweglichen  Ih’otoplasmas 
schließen.  Die  Kernstruktur  ist  nur  undeutlich  zu  sehen,  doch 
läßt  sich  feststellen,  daß  die  Kernform  der  ])olymorphkerni- 
gen  Zellen  bis  zu  einem  gewissen  Grade  von  der  amöboiden 
Bewegung  abhängig  ist,  insoferne  als  sich  breitere  Brücken 
zwischen  gi-ößeren  Kernanteilen  ausgieichen  können.  Ist  aber 
einmal  an  einer  Stelle  oder  an  mehreren  eine  fadenartige  Ver- 
dünnung des  Kernstabes  erfolgt,  derart,  daß  sich  die  beiden  gegen- 
überliegenden Kernwandteile  aneinanderlegen,  so  bleiben  diese 
Fäden  unter  allen  Umständen  erhalten  und  die  durch  sic  ge- 
trennten Kernteile  dauernd  getrennl-.  Die  Zahl  der  Kernabschnitte 
kann  also  nicht  als  Maßstab  zur  Beurteilung  des  Altei’s  der  Zellen 
dienen,  was  besondei'S  gegenüber  A r n e t h hervorgehoben  wird. 


Leukozyton- 
granula  n.  -kßrae. 


')  Fol.  htiein.  Bd.  VI.  Heft  4 und  5. 
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Auch  ühcT  die  fcMiicrc  Sli  uklur  d(,*r  hh yl  lirozybui  wurden 
I iilersuchuugeu  l)ci  1 )uukelfeldheleuchl.uu^  angestellt,  und 
zwar  von  I ) i e t r i c li* ).  hh-  kommt  zu  der  Meinung,  dali 
irgend  eine  Stromastruktur  nicht  vorhanden  ist,  daß  die  Zel- 
len vielmehr  aus  einer  hläschenlormigen  Hülle  hestehen  und 
einem  homogenen,  wesentlich  vom  Ilaemoglohin  dargestell- 
Itm  Iidialte.  Hei  kernhaltigen  Erythrozyten  ist  der  Kern  darin 
suspendiert,  mit  Ireien  protoplasmatischen  Verbindungen  bis 
zum  Rande.  Das  Vorhandensein  eines  kernartigen  Innenkör- 
}>ers  in  den  reifen  Erythiozyten  verneint  Dietrich  ebenso 
wie  das  ^'orhandensein  einer  isolierten  lipoiden  Oberllächen- 
schichte ; vielmehr  stellt  das  ganze  Protoplasma  die  semi- 
permeable Ilüllschichte  dai-.  Hei  der  liaemolyse  handelt  es 
sich  gewöhnlich  um  eine  DilTusion  des  Haemoglobins  durch 
<lie  nicht  sichtlich  veränderte  Hülle,  seltener  um  ein  Platzen 
der  letzteren. 

Ich  behalte  mir  vor,  auf  einzelne  der  hier  berührten  PVa- 
gen  im  späteren  Texte  wieder  zurückzukommen. 


\ iskosiinelrie. 


1).  Piinxiplen. 


.Jetzt  hätte  ich  noch  über  einzelne  Fragen  der  physi- 
kalisch-chemischen Hlutuntersuchung  Ergänzungen  anzu- 
fügen. 


Da  hat  zunächst  die  Frage  der  H 1 u t v i s k o s i t ä t, 
d.  h.  der  inneren  Reibung  des  Hlutes,  eine  gewisse  Hedcutung 
in  Theorie  und  Klinik  erlangt,  sodaß  wir  uns  mit  ihr  etwas 
eingehender  beschäftigen  müssen. 

Der  sinnfällige  Ausdruck  der  N’iskosität  ist  der  Grad 
der  Dickdüssigkcit ; als  Vergleichsohjekt  dient  \\  asser,  und 
gemessen  wird  die  N’iskosität  entweder  dundi  den  Vergleich 
fler  Durchllußz(“iteu  durch  ein  gleichweites  Kapillarsysiem  bei 
bestimmtem  Drucke  utid  b('slimnder  Temperatur,  oder  aber 
durch  Hestimmiing  iler  iu  eiu(*r  bekannteu  Zeit  durch  dieses 


•)  H.  Vorhdridlg.  <1.  Doiitucli.  piitli.  zu  Kii'l,  IDOS.  n.  H''rl.  kl.  W oHiounflir. 
l»OS.  Xro.  31. 
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System  geströmten  Flüssigkeitsmengen.  Die  ersten  Untersu- 
chungen über  diese  Frage  am  Menschen  und  der  erste  Apparat 
für  diese  Zwecke  stammen  von  H i r s c h und  B e c lA)  aus 
dem  Jahre  1900.  Doch  ist  der  Apparat  für  den  allgemeinen  kli- 
nischen Gebrauch  zu  kompliziert  und  zu  kostspielig,  auch 
ist  eine  Venenpunktion  oder  ein  Aderlaß  notwendig.  Infolge- 
dessen blieb  die  Untersuchung  auf  einzelne  Laboratorien  be- 
schränkt. Für  den  allgemeinen  praktischen  Gebrauch  wurde 
sie  erst  dadurch  verwertbar,  daß  neue  Apparate  von  möglich- 
ster Einfachheit  hergestellt  wurden,  für  welche  eine  durch 
Einstich  in  das  Ohrläppchen  erhältliche  Blutmenge  ausreicht. 
Solche  Apparate  rühren  von  D e t e r m a n n^)  und  von 
H e s s^)  her,  und  der  letztere  ist  wiederum  von  mehreren 
Seiten,  so  von  M ü n z e r und  B 1 o c h ^),  umgestaltet 
worden. 

Der  V i s k o s i m e t e r von  D e t e r in  a n n stellt  im 
Prinzipe  eine  0,3 — 0,5  mm  weite  Kapillare  dar,  welche  an  ’ 
beiden  Enden  in  je  eine  längliche  Ampulle  übergeht,  die 
ihrerseits  wieder  durch  ein  weiteres  Böhrchen  mit  der 
Außenwelt  in  Verbindung  steht.  Das  eine  dieser  Röhrchen 
ist  zum  Ansaugen  mit  dem  Munde  bei  der  Füllung,  das  andere 
zur  Anlegung  an  den  aus  dem  Ohrläppchen  quellenden  Blut- 
tropfen bestimmt.  Die  Kapillare  ist  zur  ^'ermeidung  von  Tem- 
peraturschwankungen in  einem  AAssermantcl  eingeschlossen 
und  wird  mit  Hilfe  zweier  in  der  Mitte  des  Mantels  gegen- 
seitig angebrachter  Glasfortsätze,  von  denen  der  eine  als 
Handgriff  dient,  der  andere  einen  Thermometer  zur  Ablesung 
der  Wassertemperatur  enthält,  auf  einem  aus  zwei  Flolzgabeln 
bestehenden  Stativ  wie  ein  Rad  in  seinem  Lager  aufgehängl, 
derart,  daß  die  Kapillare  vertikal  steht.  Ist  nun  die  obere  Am- 
pulle mit  Blut  gefüllt,  so  strömt  dieses  bei  der  vertikalen  Ein- 
stellung vermöge  der  Schwere  und  späterhin  auch  vermöge 
der  Zugwirkung  des  bereits  nach  unten  geflossenen  Teiles 
langsam  durch  die  Kapillare  in  die  untere  Ampulle.  Die  Durch- 
flußzeit wird  gemessen,  und  durch  den  Vergleich  dieser  Durch- 
flußzeit des  Blutes  mit  der  bekannten  Durchflußzeit  des  destil- 
lierten A'assers  bei  20  Grad  Celsius  gewinnt  man  den  Werl 

')  D.  Arcli.  f.  klin.  Med.  1900  u.  Münchn.  med.  Wochenschr.  1900,  Nro.  29. 

“)  Kongr.  f.  inn.  Mod.  190G  u.  1907,  Münclin.  med.  Wochensohr.  1907,  Nro  .29, 
Münchn.  med.  Wochenschr.  1907.  Nro.  32.  u.  45. 

‘‘)  Prager  med.  Wochenschr.  1008,  Nro.  3;  Med.  Klin.  1909,  !Nro.  9,10u.  11. 


I.  \'iäko.simeter 
von 

e t e r in  a n II. 
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10.  VorIc.su  ng. 


J.)  Viakonimctcr 
von  H e s 8. 


tici*  ivlal i\’cii  \isknsitcil  : o.  — I licl  rägl,  fi’ir  iiorniulc.s 

llliil  iiii  1 )iircli.s(‘luiil I (*  1.0  Itis  5.0,  die  Nisko.siläl  df*.s  \\'’:i.sscr.s 
mit  1.0  voraii.sg(‘scl/.l . kdwaige  Aliwcicimiigcii  d(,‘i'  \\  as.sei- 
loni|toraliir  von  dem  \\’ert(!  von  ’H)  (irad  können  an  d(*i‘  Hand 
tMiu'r  luMgegehenen  Taheih'  in  lleelinnng  gezogen  wei’den. 
Um  die  Rlulgerinming  zu  vermeiden,  wird  auf  das  Olirlä|)j)- 
elien  vor  dem  AiishilL  des  Blutes  ein  winziges  Köi-nelien  von 
trockenem  Hirudin  gehraclil.  Ist  der  N'eisucli  ahgelaufen,  so 
kann  man  den  A|>i)arat  nm  00*^  drehen,  so  daß  jetzt  die  früher 
unlen  gelegene  Amptdle  nach  oben  kommt,  und  kann  sonacli 
den  N’ersuch  wiederholen  und  Kontrollvveide  gewinnen.  Hie 
zu  verwendcMide  Bhdmeng(i  ist  ganz  leicht  aus  dem  Ohrläpp- 
chen zu  gewinnen  ; es  ist  nur  daraid'  zu  achten,  daß  das  Läpji- 
cluMi  nicht  unmiltelhar  \or  der  Blutentnahme  durch  Beihen 
oder  Aetheranwendung  ahnorm  liyperaemiscJi  gemacht  wird, 
weil  hiedurch  eine  Erhöhung  des  N'iskositätswertes  herhei- 
geführt  würde.  Man  wird  also,  wie  das  ja  auch  für  die  ührigen 
Blut  Untersuchungen  notwendig  ist,  eine  kleine  Pause  zwischen 
der  Beinigung  fies  Lä])[)chcns  und  dem  Einstiche  einschalten 
müssen. 

Sehl’  handlich  ist  der  A |i  |>  a r a t von  Hess,  der  in 
einem  leicht  transportablen  hMui  untergehi-acht  ist.  Er  be- 
steht aus  zwei  vollkommen  gleichw'eilen  und  gleichlangen 
nebeneinander  montierten  (llaskapillaren,  welche  beiderseits 
mit  weiteren  Olasröhrchen  in  \ erhindung  stehen.  Das  eine 
Paar  dieser  Böhrchen  (am  rechlfui  K'apillarfMifle)  ist  ollen  und 
läuft  spilz  zu;  hif.'i’  wird  durch  \('rmilthmg  von  gh'ichwcilen 
Ansatzröhrchen,  Wfdclu!  einersfuls  in  eimm  winzigen  Ti’ichlf'r 
auslaiifen  und  engi;  genug  sind,  um  sich  s(*lhsl  mit  Flüssigkeit 
jiuzusaiigeu,  die;  j(‘dem  KapillarsysI (*nn‘  zugeln'irige  Flüssig- 
keit flem  Ajiparali^  zugeführt.  Has  auderi'  (links  von  <len  Ka- 
[lillaren  aiisgehemle)  Böhrchenpaar  sieht  durch  (“in  I-h'irmiges 
\ (“rhindiingsrohr,  in  w('lchem  w ieder  ein  Hahn  angebracht 
isl , in  KOmmiiuikal  ion  und  isl  andererseil  s durch  (*iuen  Schlauch 
mit  einem  offenen  liummihallon  in  \ erhindung  gebracht. 
Has  eine  Kapillarsy.sfem  isl  für  Wasser,  das  ander(“  für  Blut 
heslimml.  .Man  gehl  in  folgender  Weise  vor:  l'du  Ansalz- 
röhrchen w ird  mil  W asser  gefülll  und  mil  dem  für  das  W ass(“r 
heslirnmlen  KapillarsysI  eine  in  \ (‘ihindung  gehrachl.  Her 
Hahn  wird  getiffuel  und  nun  wird  dadurch,  daß  man  den  Bal- 
lon zusaminendrückl , dann  seine  Hllming  mil  dem  l'inger 
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verschlioÜL  und  jeLzL  mit  dem  Dnic-k  der  Hand  langsam  nacli- 
läl3t,  das  ^^■asser  durch  die  Kapillare  bis  in  das  links  anschlies- 
sende Kohr  gesogen,  und  zwar  genau  bis  zn  der  dort  angebrach- 
ten Marke  0.  Dann  wii-d  der  Hahn  geschlossen.  An  dem  ihm 
zno-ekehrten  Höhrchen  des  Wassersvstems  ist  eine  mich  Vio 
anzeigende  weitere  Teilung  angebracliL,  welche  bis  7 geht, 
während  das  entsprechende  Höhrchen  di's  Hlnl kajiillarsyste- 
mes  eine  mir  bis  2 gehende  d'eiinng  zeigt.  Ist  also  die  A asser- 
kaiiillare  sorglaltig  bis  zur  .Marke  0 gelTdIl  und  dii'  \'erbin- 
dnng  zwischen  beiden  Hölirchensvtemen  abgespi'rrl,  so  kann 
an  die  Fnllnng  des  Hlnlkapillarsystemes  geschrillen  werden. 
Das  Ansatzröhrchen  wii-d  durch  Anlegim  an  den  ans  dem  Ohr- 
läpj)clien  ohne  Druck  quellenden  Tropfen  gefüllt,  derart,  daß 
in  seinem  Trichterende  di(“  KIntsänIe  etwas  konvex  h(*rvor- 
ragt,  lind  dann  mit  dem  'rrichti'reinh'  dem  zngidiörigi'ii  Kajiil- 
larsysteme  angeschlossen.  Dann  wird  bei  gesclilossemnn  Haliiii' 
in  fler  gleichen  M eise  wie  früher  das  Hbil  durch  dii'  l\a|)il- 
larc  genanestens  bis  zn  di'r  Marke  0 des  HöhrelnMis  gi'sogen. 
Nunmehr  ist  das  System  znm  \h'rsnche  beri'it.  .Man  öffiiei 
jetzt  den  ^'erbindnngshahn  und  sangl  mit  Hilfe  des  Hallons 
sehr  1 a n gs  a m an  ; dadurch  wird  die  Flüssigki'itssänie  in 
beiden  l\apillarsysl  einen  der  gleicluMi  Sangwirknng  ansge- 
setzl,  und  man  läßt  diesi“  so  lange  bestehen,  bis  die  Bhilsänie 
genau  die  .Marke  1 erreicht  hat.  ln  diesem  .Viigenblicke  wird 
die  Sangwirknng  ansgesetzt  und  an  dem  W’assi'rsysl eine  ab- 
geh'sen,  bis  zn  welchem  Teilst  riidie  die  W assersäule  vorge- 
drungen war.  Der  dort  abgelesi'iie  ^^’ert  gibt  diri'kt  die  n'lative 
\'iskosität  des  iintersnchten  Blutes  an.  Ist  diese  abnorm  hoch, 
so  \\  ürde  die  Skalenteilung  am  W asserkapillarsysteme  nicht 
aiisreichen  ; man  wird  sich  daher  mit  der  Ansaiignng  der  Blnt- 
sänle  bis  zur  Marke  eventuell  mir  bis  zur  Marke  Vi  bi'gnü- 
gen  lind  den  am  W’asserkapillarsysteme  abgelesenen  Wert, 
dann  mit  2 bezw.  mit  4 zn  multiplizieren  haben.  Da  man  hier 
ohne  1 lirndinznsatz  arbeitet,  ist  die  Gefahr  der  Gerinnnng 
eine  ziemlich  große,  man  muß  also  relativ  rasch  arbeiten,  was 
eine  gute  vorherige  Einübung  mit  anderen  Flüssigkeiten  vor- 
anssetzt.  Die  Kapillaren  des  Hess’  sehen  N'iskosimeters 
sind  wesentlich  enger  als  jene  bei  Determann.  Die  Hei- 
nignng  des  Systemes  erfolgt  in  der  Weise,  daß  man  das  Blut 
mit  Hilfe  des  Ballons  in  nntergelegte  Wattebänsclichen 
znrückbläsl  und  dann  mehrmals  .Vmmoniaklösnng  durch 
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die  Kapillare  saiigl.  Man  lälJl,  das  Ammoniak  /nm  Sclilnüe 
in  tler  Kapillare  und  enlfernl  es  durch  Anshlasen  erst  vor  dem 
neut'rliclien  Gehi  anche.  Das  \\  asserkapillarsysLem  kann  ge- 
rülll  Illeihen,  man  mulJ  heim  nächsten  (lehranche  flas  hhide 
d(‘r  Wasseisänle  mit  Hilfe  des  Dallons  nni’  wieder  genau  auf 
di(.‘  0 - Marke  einslellen. 

Die  L'mgestaltnng  fies  Hess’  sehen  \’iskosimet(*rs  dmch 
-^1  h e !•  uiifl  B 1 0 c li  hestchl  im  wesentlichen  darin,  daü 
«loch.  Kapillaren  noch  viel  enger  ((),0d  mm  Duichmesser  nnge- 

fälir)  lind  auch  länger  gewäiilt  sind,  und  daü  das  ganze  System 
mit  einem  Wassermantel  umgelien  und  hoi-izontal  aid'  einem 
Stativ  unlei-gehracht  ist.  Sonst  ist  das  Prinzip  das  gleiche. 

i'her  die  ^’orleile  und  Nachteile  der  einzelnen  Konstruk- 
FehierqueUen.  [ gid,  oiue  langwierige  physikalische  Diskussion  ent- 

sponnen,  anf  flie  ich  hier  nicht  eingehen  kann.  Sie  finden  das 
Wiehl igste  darüher  zusammengefaül  in  der  Monographie  D e- 
1 e r m a n n s*)  über  die  «Viskosität  des  menschlichen  Blutes.» 
Darnach  scheinl  es,  daü  physikalisch  am  einwandfreiesten 
der  Apparat  von  Determann  isl,  während  dei'  Apparat  von 
Hess  praktisch  am  bequemsten  zu  handhaheii  sein  dürfte.  Die 
.Normalwerte  der  Blutviskosität  sind  hei  allen  Apparaten 
annähernd  flie  gleichen,  vorsichtshalber  düifen  aliei-  dfjch  zu 
\ ergleichen  nur  die  mit  gleichen  Ajqiarateu  gewonneuen  Werte 
hei'augezogen  werflen.  Bei  wesentlicher  Erhöhung  der  N’isko- 
sität  gibt  abei'  der  Apparat  von  Determann  deullich  höhere 
Weile  als  jener  vfui  Hess.  .Man  flarf  das  wohl  fler  Hauptsache 
nach  darauf  zurückfiihren,  daü  die  bei  Determann  als  Trieb- 
krafl  beinahe  allein  wirksame  eigene  Schwere  des  Blutes  eine 
wesentlich  geringfin^  Kraft  darstellt,  als  die  in  ihrer  Stärke 
übrigens  nid\ontrollierbar  wechselufle  Saugkraft,  welche  lieim 
Apparate  von  Hess  angewendet  wird,  iiml  daü  diese  stärkere 
Kraft  bei  letzterem  namentlich  dann,  wenn  stark  gesogen 
wirfl,  in  «len  hlüssigkeileii  \\  irbelbihlungen  hervorrufl,  welche 
eine  \ iMZögernng  df*r  Sirömung  beilingen  und  stets  in  di*r 
dünneren  h’h'issigkeil.  stärker  sinil  als  in  der  visköst;ren.  Bei 
gröüeifii  \ iskfisil äl snnterschieflen  fallen  flann  die  Werte  bei 
Hess  rehiliv  zu  nieili'ig  aus.  Darnach  scheint  es,  daü  b(*i  \ iskosi- 
I äl ssteigeriing  dei’  A|iparat  von  I ü*l ermann  die  richl  igeren  W erle 
liefert;  floch  isl  «liese  h'rage  wohl  noch  nicht  endgull  ig  cnl  schieden. 
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Heuer  haL  übrigens  D e t e r m a n n*)  einen  dienen  Visko- 
simeter  angegeben,  welcher  die  Vorzüge  seines  älLeren  und  des 
Hess’ sehen  Apparates  vereinigen  soll  und  dabei  den  wesent- 
lichsten Mangel  des  letzteren,  die  Verwendung  des  Saugballons, 
vermeidet.  — In  einem  Wassermantel  sind  einander  parallel 
zwei  gleichweite  und  gleichlange  Kapillarröhrchen  mit  bei- 
derseitig anschließenden  0.5  mm  weiten  Ansatzröhrchen  mon- 
tiert ; das  eine  längere  Paar  dieser  letzteren  trägt,  eine  Zenti- 
meterteilung. Ein  kleiner  Thermometei-  zeigt  die  Temperatur 
der  Wasserfüllung  des  Mantels  an  ; sie  soll  möglichst  genau 
20'’  C betragen;  einige  Zehntelgrade  Unterschied  bedingen  kei- 
nen merklichen  Fehler.  Man  füllt  nun  die  nicht  graduierten 
Röhrchen  und  die  Kapillaren  bis  zu  dei-  untej-lialb  letzterer 
angebrachten  Marke  0 der  Skala,  das  eine  mil  destilliertem 
Wasser,  das  andere  mit  dem  zu  untersuchenden  Rlutc.  Die 
Einstellung  auf  die  Marke  wird  durch  abwechselndes  Neigen 
und  Aufrichten  des  Apparates  bei  zeitweiligem  Ölfnen  und  Ver- 
schließen des  einen  Rohrendes  mit  der  Fingerkuppe  bewirkt. 
Ist  das  beiderseits  erreicht,  so  wird  der  Apparat  vertikal  ge- 
stellt, die  graduierten  Röhrchen  nach  unten,  und  bleibt  so,  bis 
die  Blutsäule  durch  die  Kapillare  bis  zur  .Marke  1 (oder  % oder 
V4)  vorgedrungen  ist.  In  diesem  .Vugenblicke  wird  der  .Vpparat 
raschestens  horizontal  gelegt  und  dadiuxdi  die  Strömung  unter- 
hrochen  ; jetzt  liest  man  den  Stand  der  Wassersäule  in  dem 
zweiten  Kapillarsysteme  ab,  und  dieser  gibt  unmittelbar  (oder 
mit  2 bzw.  4 multipliziert)  den  Wert  der  relativen  Viskosität 
des  untersuchten  Blutes  an. 

Hier  werden  jetzt  also  wie  bei  Hess  unmittelbar  die 
Durchüußmengen  von  Wasser  und  Blut  verglichen,  aber  als 
Triebkraft  wirkt  nur  die  eigene  Schwere  der  Flüssigkeiten.  — 
Bequemer  als  der  Hess’ sehe  dürfte  der  neue  Apparat  kaum 
zu  handhaben  sein.  — Verwenden  Sie  also  jenen  .\pparat, 
der  Ihnen  selbst  am  besten  zusagt,  jedenfalls  aber  üben  Sie 
bei  Gebrauch  des  Apparates  von  Hess  nicht,  wie  es  von 
Hess  empfohlen  wird,  eine  starke,  sondern  wie  das  K a g a n**) 
fordert,  eine  äußerst  schwache  Saugkraft  mittels  des  Ballones  aus. 

Gehen  wir  nun  zu  kurzer  Besprechung  der  Fragen  über, 
welche  die  klinische  und  praktische  Bedeutung  der  Viskosität 

*)  Verhandlungen  des  28.  D.  Kongr.  f.  inn.  Alediz.  Wiesbaden,  1911. 

**)  zit.  nach  Detorniann. 
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<l»*s  niiil(*s  1m*1  rcfltMi.  Wir  müssen  uns  du  /iinäclisL  fi’ugen, 
wodmrli  sie,  lie/.w.  wudnreli  Andenmgeii  in  ilirein  Werte  lier- 
\ (»rgehraclil,  \V(“rden  können.  I )u  liul  siel)  /.nnäelisL  g<‘/.eigl, 
duU  <li(‘  N’iskosil älswerl e im  gi<»lj<*n  und  gun/,en  j)ui'ullel)^ 
Seli\vanknng(Mi  aidweisen  \vi(“  das  spe/iliselie  HewieliL,  die 
KrvLlnozyt  enzalil,  der  I laeinogloöingehall,  fl(?s  Blnl.es,  daß 
aber  eiin*  genaiu^  L heridnsl iinninng  in  diesim  Scdiwankunge n 
nielit  heshdil.  l'ls  liegen  da  gewiß  sein-  kompli/.iei-te  N’erliäU- 
nisse  vor.  lin  wesenl liehen  ist  es  sielior,  daß  die  N’iskositäl 
nicht  dni-eli  dit*  Anzahl  dt'r  kör|)(nlichen  hhemente  im  Blute, 
sondern  dnreh  die  Menge  dei-  Kolloide  in  ihm  hestimmt  wird  : 
laekl'arhen  gemacht(‘S  Bhd  hat  eine  höhere  Mskosität  als  fleck- 
farlieiK's.  Wenn  also  im  allgemeinen  mit  der  Zunahme  der 
hh-ylhi-ozylenzahl  auch  die  N’iskosität  zunimmt,  so  rührt  das 
)lah(*r,  daß  ehen  die  Ery  1 hi'ozyl en  eine  große  Menge  von  kol- 
loide)) J{iweißkör|)e)-n  enthalten  ; ein  Minus  vo))  hh-ythi-ozyten 
ki)i)t)  aluM-  z.  B.  d))i-ch  (‘i))e  vei-hältnisn)äßig  ge)  i))gere  Zi)))ahm(* 
der  Leukozylet)zahl  ausgeglichen  oder  sogar  üherkomi)ensiert 
wtM-den  (z.  B.  bei  Lenkaemien).  Die  Zun!)h)ne  dei-  X’iskosilät 
bei  Aullösnt)g  der  Ei-ythrozyten  erklärt  sich  dadui-ch,  daß 
ei-st  jetzt  das  l')-eigewoi-(iene  llaemoglobin  mit  seit)em  volle)) 
We)-tc  n])gehi])de)-L  a)>  de)-  \'iskositätssLeigerm)g  teih)in))nt. 
Abe)-  am-h  di'r  Si)lzgehalt  des  Blutes  spiidt  ei)i(!  gewiss»*  Bolle 
insotV)-)))*,  }ils  (!S  sich  he)-ausg(*st eilt  h;)l,  daß  die  \'iskosität. 
von  l\olloi<lh‘)SU))ge))  bei  Abweso))heit  vo))  Salze))  höhe)-  ist 
als  bei  fie)-(*)i  A))wese))h(‘it,  we>)))  ))ichl  de)-  Salzgehalt  sei))«*)-- 
s)*ils  gai-  zu  ho)-h  steigt  ; (*s  ist  fli)s  ei)u*  h'(*sl st(‘llung,  die  ))a))iP)it- 
li(-h  de))  A)-b<*it(“i)  vo))  Bi)  u 1 i*)  zu  vcrda))k»*))  ist.  h.benso 
s|)ielt.  (h*)-  (ii)Sgehalt  i))sofe)i)(^  eine  Bolle,  als  kohle))s:i))re- 
)-ei(-ln*s  Blut  h(')he)-e  \V^(*)’le  liere)-l  i)ls  kohh*nsiiu)-(‘a)-)m*s,  j)lso 

a)-| eiielles  Blut.  \ o))  hh))lluß  i)ul  <li(*  \ iskositäl sw)')-t (*  ist  auch 
dii*  Tc))) |)e)-;)l  ui- ; bei  Kö)-|)erte)))|>(*i'at  ui- si))d  si»*  ))i)*di  ige)-  als 
bei  •JM"  E;  're)))|)e)-al  u)-schwankunge))  iu)ierhalb  geringer  (l)-e))- 
ze))  kru)))e)i  u))bei-ü(-ksi(-hl  igt  bleibe)). 

.Meilizi)iisf-h  vo))  der  g)-ößt  c))  W ichligk<*il  ist  »lie  I- )-ag<*,  w)*lche 
Bi*ileul,u))g  eine  hh  lndjung  o(h“i-  hh-))ie<lrignng  dei-  Blut  Viskosität 
fü)-  ih*)i  K)-eislanf  und  fü)-  das  Zelleben  des  ( M-ganisi))us  besitzt. 

h>s  liegt  natuilich  ungei))ein  nahe,  anznneh))ien,  daß 
)))it  eim*i-  bedeut »•ndoi  Eilndiniig  dei-  \i>kosit;it  au<-h  <'i))e 
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bedeuLungsvolle  p]rschwenmg  des  Ki^eislaiifes  und  orliöliLo 
Anforderungen  an  die  llcrzkraft  verbunden  seien,  so  daß  eine 
wesentliche  Steigerung  des  Blutdruckes  die  weitere  Folge 
wäre,  niese  Annahme  hat  sich  aber  als  unrichtig  herausgc- 
stellt.  Der  Organismus  antwortet  auf  eine  Steigerung  der 
inneren  Reibung  vielmehr  mit  K'oni])ensationsmal3regeln,  welche 
diesen  Faktor  ziemlich  vollkommen  von  einer  Einllußnahme 
auf  das  Maß  dei'  Herzarbeit  ausschalten.  Die  Elastizifäl  des 
Gefäßsystemes  vermag  ohneweiters  gelänge  Schwankungen 
der  Nhskosität  vollkommen  unwirksam  zu  machen,  und  selbst 
große  Steigerungen  werden  durch  eine  Färweiterung  der  gesam- 
ten Gefäßbalin  ausgeglichen.  Tatsache  ist,  daß  gerade  bei 
jener  Erkrankung,  welche  zu  der  stärksten  N’iskositätsstei- 
gerung  führt,  der  Erytliraemie,  weder  eine  wi'seutliche  Stei- 
gerung des  Blntdruckes  noch  eine  Herzhy])ertrophie  einzutre- 
ten brauclif,  insolange  das  Gefäßsystimi  genügend  kompen- 
saloriseh  einzutreten  vermag ; die  Erweiterung  der  Strom- 
bahn und  eine  Vergrößerung  der  Gesaml blulmcnge  sind  die 
wesentlichen  Folgen  einer  hochgradigen  ViskosiLätssteigeruiig, 
nicht  aber  eine  nennenswerte  Firhöhung  des  Bluldruckes.  Es 
ist  aber  selbstverständlich,  daß  deshalb,  weil  die  M’irkung  auf 
den  Organismus  eine  andere  ist,  als  man  im  erslim  Augenblicke 
Lheoretiscli  erwarten  möchte,  ilu’e  Bedeutung  nicht  geringer 
wird.  F’ällt  auch  die  innere  Heibung  gegenülier  dem  W iderstande 
seitens  des  l\reislaufsystemes  und  gegenüber  der . treilienden 
Kraft  des  Herzens  nicht  wesentlich  für  die  Größe  des  Blut- 
druckes ins  Gewicht,  so  ist  sie  für  die  Begulierung  der  Blut- 
menge lind  der  WTite  der  Kreislaufshahu  von  einer  umso  aus- 
schlaggebenderen Bedeutung.  Dieses  Prinzip  scheint  nicht 
mir  bei  ^’iskositätserhöhung  sondern  auch  liei  ihrer  Erniedri- 
gung zur  Geltung  zu  kommen  ; wenigstens  wurde  von  K o t t- 
m a n n *)  mehrmals  bei  schweren  (perniziösen)  Anaemien, 
die  ja  naturgemäß  eine  erniedrigte  Niskosität  aufweisen,  auch 
eine  Herabsetzung  der  Blutmenge  und  entsprechende  Enge 
des  (.reläßsystemes  gefunden.  Es  ist  aber  weiterhin  nicht  zu 
übersehen,  rlaß  die  Komjjensationseinrichtungen  des  (frganismus 
nur  dann  so  vollkommen  gegenüber  der  Nhskositäts- 
steigerung  ausreichen  werden,  wenn  das  Kreislaufsystem  voll- 
kommen normal  ist.  Bei  Flrkrankiingen  des  Gefäßsystemes 


*)  Korro-spondenzblatt  für  Scliwoizer  Arzte,  li)07,  Xro.  4. 
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oder  des  Herzens  aber  wird  sicli  eine  \ iskosiLäLssLeigeru  ng 
aucli  iin  Kreislauiniechanismus  und  in  weiterer  Folge  vielleicht 
auch  in  Bezug  auf  den  (iaswechsel  im  Organismus  zur  Geltung 
zu  bringen  vermögen. 

I’jS  ist  vielleicht  am  Platze,  auch  dai  auf  hin  zuweisen, 
daß  schon  unter  physiologischen  Verhältnissen  im  Verlaufe 
des  Tages  sowohl  wie  an  verschiedenen  Tagen  beträchtliche 
Schwankungen  der  Viskosität  voikommen.  Am  höchsten 
scheint  sie  frühmorgens,  am  niedrigsten  während  der  Verdauung 
zu  stehen.  Bei  Bettruhe  sind  die  Schwankungen  geringer ; 
starke  Muskelarbeit  steigert  sie  mitunter  beträchtlich;  beson- 
ders groß  scheinen  die  Ausschläge  bei  Funktionsstörungen 
im  Kreislaufsysteme  zu  sein.  Kalte  Bäder  lösen  regelmäßig 
eine  Steigerung,  heiße  dagegen  eine  Herabsetzung  der  Visko- 
sitätswerte aus.  Die  Art  der  Ernährung  scheint  einen  wesentlichen 
Einlluß  auf  die  Viskosität  nicht  zu  nehmen,  da  das  BlutolTenbar 
mit  großer  Konstanz  seinen  Eiweißgehalt  auf  der  Durch- 
schnittshöhe erhält.  Einige  Forscher  hatten  bei  Joddarreichung 
eine  Herabsetzung  der  Viskosität  beobachtet  und  glaubten, 
damit  die  günstige  Jodwirkung  bei  Arteriosklerose  erklären 
zu  können  ; weitere  Untersuchungen  haben  alier  diese  Beob- 
achtungen leider  nicht  zu  bestätigen  vermocht.  N'ielleicht 
hat  der  längerdauernde  Gebrauch  von  Mineralwässern  einen 
leicht  erniedrigenden  Einlluß. 

Der  innigste  Zusammenhang  aber  scheint  zwischen  \ isko- 
sität  und  Gaswechsel  zu  bestehen  in  dem  Sinne,  daß  eine  Ein- 
schränkung der  SauerstolTzufuhr  zum  Blute  uiifl  zu  den  Ge- 
weben eine  Veimehrung  der  Erythrozyten  und  des  Haemo- 
globingehall es  uml  damit  (*iiie  Steigerung  der  Blutviskosität 
auslöst.  Ist.  nun  zugleich  aucli  eine  Funktionsschwäche  des 
Herzens  vorhaiidtm,  welche  eine  kompensal orische  Beschleu- 
nigung des  Kreislaufes  uutiKiglich  macht  oder  sogar  zu  einer 
Verlangsamung  der  Blulslrömimg  führt,  so  liegt  hier  (‘in  wei- 
terer Grund  für  Viskosität s-  und  Zellcnzunalime  im  Blute. 
Aus  diesen  J’al Sachen  erklärt  sich  sehr  l(*ichl  di(‘  gefund(‘ue 
\ iskosil  ätssl (‘igerung  im  I Ifdienklima  unlei’  Ldeichz(*il  ig(‘r  \ (*r- 
mehrungvon  ErvI  hrozyl cn  und  Ha(‘inoglobin,  eb(*nso  <h‘r  gleiche 
l»efnnd  bei  M isehnngs-Zyanose  und  bei  I b‘rzlehl<*rn  mi  Stadium 
dei‘  Kompensal  ionsst(')rnng.  Auf  welcln*  Weise  dageg<‘U 
diese  N'erändernngeii  bei  d<*r  I\ rankheil  l'.rvi  hraemie  (Pol>- 
zythaemiej  zustande  ktnnincn,  ist  bisher  noch  niehl  aulgeklärl. 


V’'iskosiinetiie. 


61 


Jedcul'alls  vermögen  SauersLolTiuhalaLionen  unter  solchen  Um- 
ständen wenigstens  vorübergehend  die  Erythrozytenzahl  und 
die  Blutviskosität  merklich  herabzusetzen. 

Damit  hätte  ich  einstweilen  das  Wichtigste  über  die 
Bestimmung  der  Blutviskosität  und  über  die  bisher  halbwegs 
gesicherten  Kenntnisse  von  ihrer  Bedeutung  unter  normalen 
und  krankhaften  N’erhältnissen  mitgeteilt  und  verweise  bie 
nochmals  beziiglich  vieler  Einzelheiten  auf  die  Monographie 
D e t e r m a n n s,  der  ich  auch  hier  meistenteils  gefolgt  bin. 


ßlutplasimi  und  (ierinmiiu]. 


Ich  mochte  mich  jetzt  noch  mit  zwei  Fragen  beschäf- 
tigen, welche  für  die  spezielle  Pathologie  der  Blutkrankheiten 
eine  gewisse  Bedeutung  beanspruchen  dürfen. 

Wir  werden  zunächst  später  bei  Besprechung  der  hae- 
molytischen  Anaemien  wiederholt  davon  zu  berichten  haben, 
daß  sich  im  Blutserum  Bilirubin  oder  Urobilin  nachweisen 
lasse.  Ohne  weitere  Spezialuntersuchung  ist  der  Gallenfarb- 
stoffgehalt des  Blutplasmas,  sobald  mehr  als  bloße  Spuren 
vorhanden  sind,  schon  an  seiner  auflallig  gelben,  ikterischen 
Verfärbung  zu  erkennen,  wenn  man  die  Blutzellen  absetzen 
läßt  oder  abzentrifugiert.  In  exakter  Weise  ist  dieser  Nachweis 
von  Syllaba*)  geführt  worden,  und  zwar  vermittelst  des 
folgenden  Verfahrens.  Durch  Aderlaß  werden  10—15  cm^ 
Blut  entnommen.  Man  läßt  es  an  einem  kühlen  Orte  sedimen- 
tieren  und  hebt  dann  5 cm^  Serum  mit  einer  Pipette  ab.  Dieses 
wird  mit  Wasser  auf  das  Doppelte  verdünnt,  dann  mit  Na- 
triumsulfat versetzt  und  mit  Essigsäure  angesäuert.  Hiedurch 
wird  alles  Eiweiß  zur  Gerinnung  gebracht  und  das  Bilirubin 
wird  mit  dem  Eiweißgerinnsel  niedergerissen,  während  das 
Urobilin  in  der  obenstchenden  Flüssigkeit  gelöst  bleibt.  Man 
filtriert  sonach  und  kocht  das  Filtrat  auf,  um  sich  zu  über- 
zeugen, ob  wirklich  alles  Eiweiß  ausgefallen  ist.  War  kein  Uro- 
bilin vorhanden,  so  bleibt  das  Filtrat  farblos  ; ist  Urobilin  im 
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pliisma. 


zit.  nacli  Grawitz,  Lehrbuch,  4.  Auflage. 


•J.)  < Feriunuii^'s- 
Ix'-itiinmunKrii. 


a)  iiudi  K li  r k I-  r. 


IM  Na<  li  Uir- 
t.  a tj  r a 7.  <■  - 

II.  (trat. 


niwl pUisnia  iimvrsciul,  so  wird  das  l*'illraL  röllidi  <rpfäil»l. 

I )<*r  auf  dt'iii  l''ill(‘r  ‘>:(*saininclL(*  .Nirdei-srldaf;  isl  lx,*i  Fohlen 
von  Hilirnl»in  woiU,  1km  dcsscMi  \ Orhandnisoin  p*lhli(di  <(<*fäi-l»l.  Ini 
l.d/l(MTn  Fall.'  kann  dtn*  ( lallfMdarhsloll  durch  VVasclnni  niil 
InMÜcm  \\'ass«M-  ans‘,n‘/,(t^MMi  und  rnMUMlich  dadurch  nachf^cwic- 
sen  wcrdiMi,  daß  seine  Lösnn<i:  inil  sal/.sanrem  .Ukohol  eine 
( 'iiMinfärhrnij;  ffiht,  ( HilivcM-din). 

W’eiLerhin  hat  die  G e r i n n n n g s z e i t d e s H 1 n- 
l es  (‘inif^i's  Inleresse  gewonnen,  namentlich  für  die  Falhologie 
der  haiMnorrhagischen  Diathesen  ; es  sind  auch  einige  neue 
\ erfahriMi  zu  der(Mi  Hestimmung  aiisgearheitet  worden,  die 
ich  in  Kürze  anfühnm  möchte. 

Zunächst  das  \ erfahren  von  Hürker*).  Man  bringt 
auf  einen  hohlgeschlilTenen  Objektträger  in  den  lIohlschlilT 
einen  Tropfen  Wasser  und  läßt  auf  diesen  unmittelbar  aus  der 
ang('stochenen  Fingerkuppe,  unL(M-  möglichster  \’ermei<limg 
aller  Berühiung  mit  der  Haut,  einen  Tro|ifen  Blut  fallen. 
■Man  mischt  mit  einem  dünn  aiisgezogenen  und  vorne  mit 
einem  Knopf  versehenen  Glasstab  und  bringt  den  Objektträ- 
ger unter  (Miie  Glasglocke,  am  besten  auch  noch  auf  einen  dreh- 
baren Tisch,  welcher  es  ermöglicht,  den  Objcktträgei' immer  um 
90®  weitei-  zu  drehen.  Mit  dem  stets  gereinigten  (Masstäbchen 
stnMcht  man  nun  in  Zwischenräumen  von  je  30  Sekunden  je 
einmal  von  einem  Hand  des  lIohlschlilTes  zum  andei'en  quer 
diir(d)  die  Blut  misc-hung,  solange,  bis  mit  dem  StäbcluMi  ein 
erst(M-  düniKM-  Fadfui  Fibrin  aufgefangeii  wird.  l)ies(M-  Zeit- 
putd<l  stellt  fbm  Beginn  der  G(M'inmmg  dar.  Die  St richrichtung 
soll  jedesmal  senkrecht  auf  die  lei  ztgewähll  e s('in,  um  ni<dd 
die  bh  vl  hrozyten  auf  eine  Seile  zu.sammenzuschieben.  Zu 
diesem  Zweck(^  isl  di<*  jed(‘smalige  Dr(*hung  des  Objt'kl t rägers 
um  90"  (MWiinschl. 

IGn  älmliclu's  \ (M’fahr(Mi  hal  B i e bes“)  ausgearbeil et , 
nur  fängl  (M‘  den  BlullropftMi  in  <di\(Miol  aul  iiinl  arbeitet 
auf  tiem  heizbaren  ( tbjekl  I iscln*.  Sa  brazes  saugt  Blut 
in  mehrere  KapillarrtdircluMi  aul,  zerbrichl  diese  in  beslifiim- 
leii  ZeilräunuMi  und  slelll  die  Zeil  bis  zum  Sichl  barwerden 
des  ersleii  Fibiiti fadens  fest.  .Noch  eitifacluM’  g<*hl  Bral  vor. 

•)  l’fliiK<TH  Arch.  Md.  102,  Zcnl nillil.  f.  i’li.VHiol.  Mil.  21.  II.  20,  1907. 
.MOnclin.  iiii'il.  WochriiMHir.  IIIOH. 

♦*)  .MiiiicliniT  1110(1.  W'irlioMHolir.  lilOH,  Nn>.  3S. 
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welcher  HluL  in  nielirereii  Heag-cnsrülirclien  in  glcicliei'  .Menge 
anlTängl  und  jcLzl  die  Zeil  !)cslimml,,  zu  welcher  l)cini  lang- 
samen ümkehren  des  Höhrchens  das  eheu  gerinnende  Blul  nicliL 
mehr  auslließl. 

Eine  zwar  etwas  l<om[)liziertere,  aber  wie  es  scheint 
sehr  c.xaUte  Methode  hat  in  G r a w i t z’  s Laboratorium 
W e r n er  Sc  h u 1 t z aiisgeai'beitet*).  Er  hat  sich  eigene  Ge- 
rinnungsröhrchen konstruieren  lassen,  deren  Wesen  darin  be- 
steht, daß  ein  Glasrohr  an  einem  Ende  in  etwa  12  kugelige, 
pcrlenartige  Auftreibungen  übergeht,  die  wiedei-  durch  kurze 
röhrenartige  Verbindungsstückchen  untereinander  zusammen- 
hängcji.  Es  erfordert  natürlich  von  seiten  des  Glasbläsers 
eine  gewisse  LJbung,  solche  kugelige  .\uftreibungen  in  möglichst 
gleicher  Größe  und  gleichmäßiger  Anordnung  herzustellen. 
Das  ist  aber  auch  das  schwierigste  an  der  Methode.  Die 
Röhrchen  sind  bei  der  Eirma  Eberhard,  vormals  Ni])])C,  in 
Berlin  erhältlich.  Die  Verbindungsröhrchen  zwischen  den 
einzelnen  Hohlperlen  sind  einseitig  geritzt.  Das  Röhrchen 
muß  mit  Alkohol  und  Äther  vollkommen  gereinigt  sein,  ebenso 
das  Ohrlä])])chen,  aus  welchem  der  Bluttropfen  vollkommen 
frei,  ohne  jeden  Druck  hervorquellen  • muß.  .Man  saugt  die 
ganze  Reihe  von  Hohlperlen  mit  dem  Blute  voll,  trocknet 
außen  sorgfältig  ab  und  legt  das  Röhrchen  mit  etwas  aufge- 
richtetem Ansatzstücke  nieder.  Schon  früher  muß  man  sich 
12  Eprouvetten  mit  je  1 cm^  ])hysiologischer  (0,85 — 0,9%) 
Kochsalzlösung  bereilgeslellt  haben,  ln  Zcitabständeu  von 
V2 — I — 2 .Minuten  wird  dann  je  eine  llohlperle  an  der  einge- 
ritzten Stelle  abgebrochen  und  iu  ein  Röhrchen  ]uit  Koch- 
salzlösung gel)racht.  Dann  wird  die  Eprouvette  solange  ge- 
schültelt,  bis  das  ganze  Blut  aus  der  llohlperle  iu  die  Koch- 
salzlösung übergegangen  ist,  und  dabei  wird  sorgfältig  beobach- 
tet, in  welcher  Perle  und  zu  welcher  Zeit  die  erste  Spur  von 
Gerinnung  und  wo  und  wann  schon  eine  den  t 1 i c h e 
(lerinnimg  bemerkbai'  ist  ; schließlich  wird  das  Gerinnsel  so 
groß,  daß  cs  gar  nicht  mehr  aus  der  Perle  ausgeschüttelt 
werden  kann,  vielmehr  annähernd  die  ganze  Perle  ausfültt. 
\\  enn  man  nun  die  Zeit  von  der  Füllung  der  Kapillare 
bis  zum  Eintreten  der  versebiedenen  Gerinnnngsstadien 
notiert  hat,  so  kann  man  sowohl  den  Eintritt  als 


*)  zit.  nacli  Urawitz,  Lehrbuch,  4.  Auflage. 
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ileu  \ erlmil  iiikI  (ii(^  ZciL(laii(;r  des  <je*i  inimii}/sv(jrgan};es 
liesUmmeii. 

Ahsolule  ( leriiimiiigszeiLeii  hier  anziigeheii  hat  gar  kei- 
nen Zweck,  da  (liest*  von  einer  Htdhe  von  änüeren  Umständen 
in  hohem  Maße  ahhängen  ; es  ist  nur  nn'iglicli,  Ijei  Geln-anch 
immer  dersellten  Methodik  die  einzelnen  Hefnnde  nntereinander 
zu  vei'gleichen.  Den  allergrößten  Einllnß  hat  die  Art  der  Hlntent- 
nahme  auf  die  Gerinnnng,  da  hiehei  ganz  außerordentlich 
verschiedene  Mengen  von  Thromhokinase  seitens  der 
Gefäßwand,  seitens  der  (lewelje  der  Einstichstelle  und  even- 
tuell von  seit(*n  ansgepreßter  Lymphe  und  Gewehsllüssig- 
keiten  geliefert  werden.  Tatsache  ist  z.  B.,  daß  das  durch  einen 
Einstich  in  Fingerheere  oder  Ohrläppchen  mit  allen  N'orsichts- 
maßregeln  gewonnene  Blut  um  ein  Vielfaches  rascher  gerinnt 
als  das  durch  Punktion  gewonnene  \'enenhlut. 

Die  Lehre  von  der  Blutgerinnung  ist  hesoinJers  durch 
Mora  w i t z*)  weiter  ausgearheitet  worden.  Man  nimmU  jetzt 
an,  daß  sich  außer  der  Ilüssigen  Vorstufe  des  Fibrins,  dem  Fi- 
brinogen, im  Blutplasma  auch  noch  Thrombogen  v’orlindet. 
Dieses  wird  erst  durch  die  besonders  von  seiten  der  Blutplätt- 
chen und  der  Leukozyten,  ebenso  aber  auch  von  allen  mögli- 
chen übrigen  Körperzellen  (Gefäßwandzellen,  allen  Gewebs- 
zellen) entweder  durch  Zerfall  oder  aber  durch  einen  Sekre- 
tionsvorgang geliefert.  Im  kreisenden  Blute  erfolgt  keine  Ge- 
rinnung, weil  höchstens  minimale  Mengen  von  Fibrinferment 
aktiv  werden  können  und  diese  durch  ein  Antiferment  un- 
wirksam gemacht  werden  ; auch  fehlen  benetzhare  Fremd- 
körper, welche  die  F’ermenthildung  fördern  würden.  Kommt 
es  aber  zu  einer  Blutung,  so  entsteht  aus  den  sich  massenhaft 
bildenden  Blutplättcheidiaufen  und  aus  den  Zellen  der  ver- 
hd/zten  Gewebe  in  reichem  Maße  riiromhokinase.  Di(;se  akti- 
viert das  im  Plasma  vorhanden  gewesene  Thromhogen  hei 
Gegenwart  der  ebenfalls  im  Plasma  vorlindlichen  Kalksalze 
zn  d’hrornbin,  also  aktivem  F'ihrinferment,  und  dieses  führt 
das  Fibrinogen  in  F’ihrin  über.  Im  (‘inzelm'ii  sind  di(*  Meinun- 
gen über  die,  \ orgänge  hei  der  Gerinnnng  und  über  die 
lierkunft  der  hiehei  mitwirkcMuhm  Stoib;  noch  vielfach 
gegimsätzliclu*.  Das  Fdhrinogen  wird  teils  von  der  L(*her,  teils 

•)  «.  I.itonitiir  Ix'i  \V  o r ii  r S c li  u 1 1 /.,  Kiiiiit«’!  Hliit(ii'riiiiinng  in  (irawitafi 
I.clirbiicti,  4.  Aiiflnpfc,  1011. 
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vom  niyeloiden  Gewebe  abgeleitet,  und  zwar  von  dessen  leuko- 
blasliscliem  Apparate;  damit  bringt  man  auch  die  Fibrinvermeli- 
rung  bei  vielen  zu  Leukozytose  fülirenden  lul'ektionslcrauk- 
heiten,  z.  B.  bei  der  Pneumonie,  in  Zusammenhang  und  sieht 
in  ihr  den  Ausdruck  einer  Vermehrung  des  Fibrinogens,  wel- 
che zugleich  mit  der  gesteigerten  Leukozytenlieferung  als 
eine  Funktion  des  Markgewebes  angesprochen  wird.  Außer- 
ordcnllich  widersprechend  sind  die  Meinungen  über  die  Bedeu- 
lung  der  Blutplättchen  bei  der  Gerinnung.  Während  z.  B. 
B ü r k e r ihnen  die  größte  Bolle  zuschreibt,  da  sie  alle  zur 
Kibrinbildung  notwendigen  Stoffe  enthalten,  läßt  ihnen  M o- 
r a w i t z neuerlich  ebenso  wie  den  Leukozyten  nur  mehr 
die  Lieferung  von  Thrombokinase,  indes  er  annimmt,  daß  das 
'riirombogen  im  Blutplasma  gelost  kreise.  Bedeutungsvoll 
sind  diese  Auffassungen  insbesondere  für  die  Erklärung  der 
Voi'gänge  bei  der  Ilacmophilie  geworden,  wovon  an  anderer 
Stelle  die  Bede  sein  wird. 


ZclIciibeiieiiiiiiiKj. 


Was  nun  endlich  die  ganze  Lehre  von  der  normalen  und 
[)athologischen  Plistologie  des  IMutes  betrilft,  so  hat  sich  gar 
mancher  neue  Befund  und  insbesondere  haben  sich  vielfache 
Wandlungen  in  der  Deutung  einzelner  alter  Befunde  ergeben, 
doch  möchte  ich  darüber  jetzt  nur  das  Allernotwendigste 
sagen,  da  ich  in  den  späteren  \'orlesungen,  teils  wenn  ich  mich 
mit  der  Lehre  von  der  Blutbildung  und  vop  den  biologischen 
Funktionen  der  einzelnen  zelligen  Elemente,  teils  wenn  ich  mich 
mit  den  Erkrankungen  des  Blutes  und  der  Blutbildungsorgane 
beschäftigen  werde,  Gelegenheit  genug  haben  werde,  in  passen- 
dem Zusammenhänge  auf  diese  Dinge  zu  sprechen  zu  kommen, 
liier  seien  zunächst  nur  einige  wenige  Bemerkungen  voraus- 
geschickt, welche  sich  der  Hauptsache  nach  auf  die  Namen- 
gebung l,)eziehen. 

Der  Name  «1  y m p h o i d c M a r k z e 1 1 e n»,  welchen  „Myeloblasten“, 
ich  für  die  noch  ungranulierten  Vorstufen  der  Myelozyten 
der  verschiedenen  Granulationsarten,  also  der  granulierten 
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l.eiikozylen  überliaiipL,  in  Vorsclilag  gebraclil.  halb;,  isl  iiidiL 
(liHTligcdrimgen  ; dagegen  bat  für  diese  Zellen  der  N a egel  i ’s(dn; 
Name  «Myeloblasten»,  den  ja  auch  ich  nur  ans  l<bil- 
gegenkommen  gegenül)er  der  von  anderen  vertretenen  nni- 
larisclien  Leine  fallen  ließ,  große  Verbreitung  gefunden.  Aneli 
ich  habe  ihn,  um  nicht  den  Eindruck  einer  eigensinnigen  Ab- 
sonderung zu  erwecken,  gleichfalls  angenommen,  obwohl  ich 
der  Meinung  bin,  daß  der  Name  <d.  e u k o b 1 a s 1»  für  die 
in  Hede  stehende  Zellart  noch  weitaus  passender  und  klarer 
wäre,  umsomehr  als  manche  Autoren  jetzt  die  unreifen  gros- 
sen Lymphozyten  (Makrolymphozyten  nach  P a p p e n h e i m) 
auch  mit  dem  Namen  «L  y m p h o b 1 a s t e n»  belegen. 

An  Stelle  der  bisher  ül)lichen  Hezeichnnng  «myeloid» 
gel)rauchen  in  neuester  Zeit  N a e g e 1 i und  S c h r i d d e die 
Bezeichnung  «myeloisch»,  also  auf  deutsch  «markig»  statt  wie 
bisher  «markartig».  Dabei  beschränken  sie  die  Bezeichnun- 
gen «myeloisches  Gewebe»  oder  «Myelopoese»  auf  die  Grannlo- 
zytenbildung,  also  nur  auf  den  leukoblastischen  Apparat  des 
Knochenmarkgewebes.  Ich  bin  gegen  beide  Neuerungen,  und 
zwar  aus  folgenden  Gründen  : Zunächst  einmal  ist  das  Kno- 
chenmarkgewebe, wenn  es  auch  zwei  Zellbildungsa])j)arate 
enthält,  etwas  durchaus  Einheitliches  und  niemals  streng  in 
seine  einzelnen  Systeme  zerlegbar.  Man  kann  also  wohl  von 
einem  erythroblastischen  und  leukohlastischen  Apparate  <k‘S 
Markgewebes,  aber  nicht  vmn  zwei  verschiedenen  Geweben 
sprechen.  Die  Bezeichnung  «myeloisches  Gewebe»  bloß  für 
(hm  leukoblastischen  Apparat  ist  also  unrichtig;  (djenso  die 
im  gleichen  Sinne  gebrauchte  Anwendung  des  Namens  «.Myiv 
lopoese»,  welcher  in  dem  ihm  zugrumhj  gelegt(Mi  Sinne  diircli 
«Leukopoese»  zu  ersetzen  wänu  Füidie  Gesamtheit  (b'S  Knoclum- 


mai’kg(!W(*bes  an  t)rt  und  Stelh;  oder  amhuwärls  alx'r  paßl 
dei'  .Name  «myeloisch»  (dienfalls  luchl  recht  ; denn  di(;ses  Ge- 
wid)c  ist  nicht  «markig»  in  dem  di(>sem  Worte  von  (hm  Anatomen 
gcwidiidich  beigtdegt.en  SiniU!,  sondein  es  ist  «knochenmark- 
artig», also  «myeloid».  Ich  werde  mich  denn  auch  weiterlun 
der  di(rsen  AulTassungen  (mtspreclumden  ,\usdriickc  be(lien(‘n. 
..(ir«niii.rt/u-n“.  Als  Z usa  iii  111011  fassu  iig  des  ganz(m  Stammes  der 

grariidabildcndni  und  granulatragenden  Leukozyt  (*n  hat 
sich  der  Nanuj  «Granulozyten»,  d(*r  von  l’app(Mihcim 
vorgeschlagcn  wurde,  als  Ixxpicm  crwics(m  und  wird  vielfach 
g(d>raucht . 


Zellenbeiiemiung.  G7 

Für  die  gro(3en  mononiikleären  Leukozyten  findet  sich’ 
jetzt  öfters  in  der  Literatur  der  von  mir  1905  der  Kürze  wegen 
vorgesclilagene  Name  «S  p 1 e n o z y t e n».  Aber  dieser  Name 
hat  auch  wieder  zu  unrichtigen  Vorstellungen  geführt,  indem 
manche  Autoren  meinen,  ich  leite  diese  Zellen  des  Blutes 
ausschließlich  von  der  Milz  her,  während  ich  den  Namen  nur 
deshalb  wählte,  weil  nach  den  damaligen  Anschauungen  große 
einkernige  ungranulierte  Zellen,  welche  den  großen  Mono- 
nukleären des  Blutes  entsprechen,  in  der  Milzpulpa  eine  her- 
vorragende Holle  spielen  und  es  demnach  nahelag  anzuneh- 
men, daß  unsere  Zellen  im  Blute  zumeist  von  dorther  stammen, 
wenigstens  unter  normalen  Verhältnissen.  Dagegen  wollte 
und  will  ich  ilir  Vorkommen  and(M’wärts  in  den  Bluthildungs- 
organen,  so  insbesondere  im  Knochenmark  oder  auch  im  peri- 
vaskulären Cicwebe  keinesfalls  bestreiten  oder  in  seiner  Bedeu- 
tung auch  nur  sclmiälern.  Allerdings  war  hei  meinem  Benen- 
nungsvorschlag eine  gewisse  \ orliebe  für  die  Milz  mit  im  Spiele, 
da  dieses  für  die  embryonale  und  ])athologische  Blutlnldung 
so  hochbedeutsame  Organ  im  Gegensätze  zu  Mark-  und  Lymph- 
gewebc  noch  keine  seii\en  Namen  tilgende  Zellart  als  Ver- 
treter im  Blute  hatte.  Neuere  Unlei'sucher  bezweifeln  den 
Zusammenhang  uiid  die  Idcutiläl  dei-  Pulj)azellen  mit  den 
großen  Mononukleären  des  Blutes.  Wir  müssen  diese  Fi'age 
also  vorläufig  noch  olTen  lassen,  und  die  Benennung  «Splcnozyt» 
soll,  wenn  sic  hie  und  da  gebi'auchl  wird,  der  Entscheidung  der 
Frage,  woher  diese  Zellen  stammen  und  ins  Blut  gelangen, 
in  keiner  Weise  vorgreifen.  ^ on  II  e 1 1 y,  der  diese  Zellen  mit 
den  Lymphozyten  in  Verbindung  bringt,  wurde  für  sic  der 
Name  «leukozytoider  Lymphozyt»)  und  von  Pappen  hei  in 
der  Name  olymphoider  Leukozyt»  vorgeschlagen,  aber  damit 
ist  es  noch  nicht  genug.  P a ]i  p e n h e i m glaubte  seine  mehr- 
hundertseitigen  Bemühungen  um  diese  spröde  Zellform  schließ- 
lich auch  mit  einem  besondei's  neuen  und  kennzeichnenden 
-Namen  krönen  zu  müssen,  und  so  heißen  sie  jetzt  bei  ihm  und 
seinen  Getreuen  : «Monozyten»,  zu  deutsch  : «Einzellen»  ! Es 
wird  mir’  s wohl  kein  Mensch^  der  einen  Wei’t  dai-auf  legt, 
daß  das,  was  er  sagt,  auch  einen  Sinn  hat,  übehiehmen,  wenn 
ich  dieses  Unding  von  einem  Namen  unbedingt  ablehne. 
Ich  nenne  jetzt  unsere  Zellen  wieder  : große  einkernige 
Leukozyten  oder  ahgeküi’zt  : große  Einkernige  — wie  vor 
vielen  Jahren. 


.Grolle  eiiilceriiigc 
Leukozyten“ 
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I'Jiie  gewisse  Uolle  S|)ielen  in  dein  modernen  Sireile 
über  die  Entstellung,  den  Znsummenliang  und  die  Hedeutiing 
der  einkernigen  imgranulierten  Elemente  des  Hlutes  die  von 
mir  vor  13  Jahren  unter  dem  Namen  der  Kei/.ungsformeii 
beschriebenen  Zellen.  Zunächst  hat  1*  a p p e n h e i in* ) sie 
als  identisch  mit  den  Plasmazellen  der  normalen  und  kraiik- 
halt  veränderten  Gewebe  erklärt,  vor  allem  in  Hezugnahmc 
auf  die  gleiche  färberische  Heaktion  gegenülier  Methylgiün- 
l’yronin.  Ich  konnte  mich  ihm  insoferne  anschließen,  als  tat- 
sächlich die  aulTällige  Farbenreaktion  des  Protoplasmas  bei 
allen  Färbungen  beiden  Zelltypen  in  gleicher  Weise  zukomml. 
Aber  mit  der  Annahme  der  Bezeichnung  ,,l*lasmazellen  des 
Blutes“  für  meine  Heizungszellen  war  ich  auf  ein  gefährliches, 
umstrittenes  Terrain  gekommen.  Da  die  Blasmazellen  der 
Gewebe  von  allen  Autoren  übereinstimmend  als  Abkömm- 
linge von  Lymphozyten  angesehen  werden,  folgerte  Pap- 
pe n h e i m,  daß  ich  meine  ursprüngliche  Ansicht,  die  Bei- 
zungszellen stammen  wahrscheinlich  aus  dem  myeloiden  (ie- 
webe  iiiul  gehören  der  myeloiden  Zellreihc  an,  aufgeg(iben 
habe  und  meine  Zellen  nunmehr  ebenfalls  für  Elemente  lymph- 
adenoiden  Ursprungs  halte.  Das  ist  nun  durchaus  niclit,  oder 
doch  nicht  durchaus  der  Fall.  Die  kleinsten  Reizungszellen 
haben  allerdings  in  ihrer  Kernform  und  Kernstruktur  sowie 
im  ganzen  Zellhabitus  eine  ungemeine  Ähnlichkeit  mit  ge- 
wöhnlichen Lymphozyten,  und  ich  leugne  nicht,  daß  sic  von 
solchen  abstammen  können.  Für  die  .Mehrzahl  meiner  Zellen 
halte  ich  aber  auch  jetzt  an  der  Abstammung  aus  ungranulier- 
ten  .Markelementen,  also  aus  .Myeloblasten  (lym|ihoiden 
.Markzellen,  Leukoblasten)  fest,  vor  allem  wi'gen  dm-  Art  und 
fler  Umstände  ihres  .\uftretens  im  krtüsenden  Bilde,  welche 
zusammenfallen  mit  jenen,  untei-  welchen  .Myclozylen  und 
unreife  (jranulozyten  überhaujit  sowie  gelegeidlich  kernhal- 
tige hiryf  hrozyten  in  den  Kreislauf  gelangen.  Ich  vcrlrete  die 
Ansidiaiiung,  daß  Myeloblasten  ebcmsogul  wie  Lymphozy I en 
oder  Lympludtlasten  eine  krankhafte  N’ermehmug  der  basophi- 
len Substanz  im  Proloplasma  ertahren  können  und  meine, 
daß  die  im  Blute  kreisenden  B(*izungszellen  wohl  weilaus  üIh'i- 
wiegend  myeioblastiscluM’  und  nur  zu  einem  khdnen  I <mIc 
lymphozyf isidier  ,\bstammung  seien.  Einen  noch  exklusiveren 


•)  V'ircilow»  Archiv,  I5<1.  lliß-UKi,  I!K)1. 
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SLandpunkL  nehmen  in  dieser  Frage  S c li  r i d d e und  N a e- 
g e 1 i ein,  welche  die  Keizungszellen  trotz  der  gleichen  Pro- 
Loplasniareaktion  gänzlich  von  den  Plasmazellen  trennen  und 
sie  durchwegs  als  pathologische  Myeloblasten  auffassen  und 
bezeichnen.  Jedenfalls  stimmt  das  mit  meiner  ursprünglichen 
Begriffsfassung  nicht  überein,  da  ich  unter  dem  Namen  «Rei- 
zungszellen» alle  Zellen  des  Blutes  mit  der  spezifischen  Proto- 
|)lasmareaktion  zusammenfaßte.  Ob  schließlich  wirklich  eine 
'feilung  dieses  Begriffes  Avird  stattfinden  müssen  oder  nicht, 
mag  die  Zukunft  lehren.  Vorläufig  bin  ich  dafür,  alle  von  mir 
gemeinten  Zellen  zusammenfassend  entweder  als  «Reizungs- 
zellen» oder  als  «Blutplasmazellen»  zu  benennen,  je  nach 
Ifelieben. 

Aus  Zweckmäßigkeitsgründen  will  ich  aber  jetzt  doch 
auch  einige  Bemerkungen  über  eine  Zellart  anfügen,  welche 
ich  im  ersten  Teile  der  Vorlesungen  gar  nicht  erwähnte,  weil 
sie  nur  ausnahmsweise  ins  kreisende  Blut  gelangt  und  sonst 
bloß  als  fixe  Parenchymzelle  des  Knochenmarkes  bezw. 
des  krankhafterweise  außerhalb  des  Markes  entstehenden 
myeloiden  Gewebes  vorkommt.  Es  sind  das  die  Knoche  n- 
m a r k s r i e s e n z e 1 1 e n,  für  welche  von  mancher  Seite 
auch  der  Name  M e g a k a r y o z y t e n gebraucht  wird.  Es 
handelt  sich  insbesondere  nach  den  neueren  diesbezüglichen 
Studien  von  Schridde*),  denen  ich  in  der  Beschreibung 
folge,  um  sicher  spezifische  Elemente  des  myeloiden  Zellsy- 
stemes.  Sie  dürften  von  den  Myeloblasten  oder  ihnen  ähnlichen 
Stammformen  abzuleiten  sein.  Ausgezeichnet  sind  sie  erstens 
durch  ihre  sehr  bedeutende  Große,  welche  z.  B.  jene  der  größten 
Myelozyten  mehrfach  übertriff't,  zweitens  durch  die  Vielge- 
staltigkeit ihres  Kernes,  drittens  durch  das  eigentümliche 
Verhalten  ihres  mit  einer  speziellen,  der  neutrophilen  in  man- 
cher Beziehung  nahestehenden  aber  anscheinend  mit  ihr-  nicht 
identischen  Granulation  ausgestatteten  Protoplasmas.  Was 
den  Kern  betrifft,  so  ist  er  nach  Schridde  in  seinen  ein- 
fachsten Formen  höhnen-,  keulen-  oder  hantelförmig,  außer- 
dem aber  sehr  häufig  mehrlappig,  und  in  vielen  Zellen  weist 
er  die  kompliziertesten  Formen  eines  mehrfach  eingeschnür- 
ten und  gewundenen  Kranzkernes  auf.  In  seltenen  Fällen 
wurde  eine  unzweifelhafte  mitotische  Kernteilung  beobachtet. 


EnoclienmarkS' 

Uie.seuzollen. 


*)  Anatom.  Höfte,  33.  Bd.,  Heft  99,  \Vio.s))adon  1907. 
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l)os  Prot oplfisma  hißt  boi  der  von  S c li  r i d d o aiif^ewendo- 
ten  Azur  I I-Kosinfärbiing  in  vielen  Zellen  mit  großer  iJetd  lich- 
keit  zwei  Anteile  unterscheiden  : einen  zenti-alen  dicht  gra- 

nulierten Teil  lind  einen  peri])heren  nngrannlierten,  schwach 
bläulich  geläi’ht.en  Handsanm.  S c h r i d d e nimmt  an,  daß 
beide  Zonen  durch  eine  Membi’an  voneinamlei-  geschieden 
seiim.  Die  Granula  in  der  inneren  Zone  färben  sich  schmnizig 
1‘ot  und  sind  sehr  klein  ; sie  sind  entweder  gleichmäßig  verteilt 
oder  liegen  in  kleinen  Gruppen,  zwischen  denen  straßenartig 
granulafreie  Prolo])lasmazüge  verlaufen,  oder  sie  sind  in  sol- 
chen Gruppen  förmlich  verklumpt  und  nicht  mehr  einzeln 
zu  unterscheiden.  Manchmal  erfüllen  die  Granula  auch  das 
ganze  Zell[)roto'plasma,  und  die  homogene  Uandzone  fehll. 

Die  Knochenmarksriesenzellen  sind  nach  mehrfachen 
Beobachtungen  aktiv  beweglich,  können  auch  in  den  Blut- 
kreislauf verschleppt  werden  und  dann  gelegentlich  massen- 
haft Kapillarembolien  erzeugen.  Wenn  sich  außerhalb  des 
Knochenmarkes  pathologischerweise  myeloides  Gewebe  ent- 
wickelt, so  finden  sich  in  ihm  auch  immer  spärlich  Knochen- 
marksi'iesenzellen.  — Anführen  will  ich  noch,  daß  J.  II.  Wrigh  t‘) 
die  Blutplättchen  als  Abschnürungsprodukte  vom  Zelleibe 
der  Knochenmarksriesenzellen  lietrachtet. 

Die  ganzen  Streitfragen  über  die  unitarische  oder  dua- 
listische Auflassung  von  der  Entstehung  fler  verschiedenen 
Zellformen  des  Blutes  und  alle  damit  zusammenhängenden 
morphologischen  und  histologischen  Fragen  wei'diMi  in  den 
folgenden  Vorlesungen  neuerlich  eine  eingelumde  hh'(»rl eriing 
erfahren. 


•)  UoHtoti  tnf<l.  .loiimiil.  IlMMi.  ,Vni.  2.‘l. 


17.  \'orlesiino’. 

O 

(Physiologie  und  Pathologie  der  Bluthihlung  und 
Blutregeneration. ) 


fch  liabe  zwar  bei  Besprechung  der  einzelnen  im  nor- 
malen und  im  krankhaft  veränderten  Blute  vorkommenden 
Zellarten  bereits  hie  und  da  Bemerkungen  über  die  Entstehung 
dieser  (iebilde  eingestreut,  muß  Ihnen  aber  doch  jetzt  im  Zu- 
sammenhänge eine  Darstellung  der  Blutbildung  und  Blutneu- 
bildung unter  normalen  und  krankhaften  Verhältnissen,  im 
uterinen  und  im  extrauterinen  Leben  geben  ; denn  die  Kennt- 
nis dieser  Verhältnisse  ist  von  der  grundlegendsten  Bedeutung 
für  das  Verständnis  der  sogenannten  Blutkrankheiten,  von 
welchen  ja  der  zweite  Teil  unserer  Vorlesungen  der  Haupt- 
sache nach  zu  handeln  hat. 

Wir  können  heute  nicht  mehr  über  das  kreisende  Blut 
sprechen,  ohne  dabei  immer  und  immer  wieder  als  integrie- 
renden Bestandteil  des  Blutes  die  Blutbildungsorgane  zu  be- 
rücksichtigen. Denn  das  Blut  ist  an  sich,  abgesehen  von  den 
allerersten  Stadien  der  embryonalen  Entwicklung,  während 
welcher  es  sich  in  den  eben  entstandenen  Gefäßen  bildet  und 
erneuert,  kein  selbständiges  Gewebe,  da  jedes  Gewebe  die 
Fähigkeit  haben  muß,  die  in  ihrer  Funktion  sich  abnützenden 
Gcwebsteile  zu  ersetzen  und  sich  so  immer  von  neuem  zu  ver- 
jüngen. Für  das  Blut  geschieht  dies  aber  nicht  im  Kreisläufe 
sondern  außerhalb  desselben,  und  zwar  während  der  verschie- 
denen Zeiten  der  Entwicklung  des  Organismus  in  verschie- 
denen Gebieten.  Die  erste  Blutbildung  erfolgt  sogar  außerhalb 
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des  Iv()i-pers  in  den  Bluünselii  des  I )ol.Lei-sackes,  später 
geht  sie  in  den  Körper  selbst  über  und  geschieht  in  zalilrei- 
chen  Herden  innerhulb  verschiedener  Oi-gangebiele,  weiclie 
diese  Funktion  schli(*ßlich  an  ganz  wenige  Organe  nnil  Oeweljs- 
arten  abtreten  ; diese  bezeiclinen  wir  dann  als  blutbildende, 
Oewebe  oder  als  HlLitbildungsorgan«!.  Blntbildiingsstätten  und 
kreisendes  Blul  ziisaninien  bilden  also  zu  je<b;r  Zeit  und  in 
jedem  Sinne  veine  untrennbare  Gewebseiidieit,  und  das  krei- 
sende Blut  ist  nur  der  iin  Dienste  des  (jesaintorganisinus  funk- 
tionierende Teil  dieses  (jewebes»*). 

Bis  zum  Anfänge  dieses  Jahrhunderts  kannte  man  zwai- 
im  großen  und  ganzen  die  Entwicklung  der  Bhitbildungs- 
organe,  aber  über  die  Entstehung  der  einzelnen  Gewebsele- 
niente,  über  ihren  Zusammenhang  und  über  den  Zusammen- 
hang und  die  Bedeutung  der  v^erschiedenen  Blutbildungs- 
stätten lierrschten  sehr  unklare  Auffassungeji.  Es  ist  das  nur 
natürlich,  weil  einerseits  die  genauere  Kenntnis  der  zelligen 
Elemente  des  kreisenden  Blutes  erst  bis  in  die  achtziger  Jahre 


des  19.  Jahrhunderts  zurücki'cicht,  und  weil  andererseits  die 
histologische  Technik  bis  vor  wenigen  Jahren  nicht  über  ge- 
eignete Methoden  verfügte,  um  die  feinen  Einzelheiten  der 
Blutzellenhistologie  auch  im  Schnittpräparate  zur  Darstel- 
lung zu  bringen.  Auch  gingen  llistologen  und  klinische  Ilae- 
matologen  durchaus  getrennte  Wege  und  kümmerten  sich 
wenig  umeinander,  und  daß  sich  ein  llaematologe  mit  histo- 
logischen Untersuchungen  beschäftigte,  war  eine  große  Sel- 
leidieit,  wenn  man  von  der  mangelhaften  Methode  der  Unler- 
suchung  von  Ausstrichpräparaten  des  Ouelschsaftes  einzelner 
Blutbildungsorgane  absieht,  ln  diesen  Bräparaten  konnte 
man  zwar  mit  den  üblichen  haematologischen  Methoden  fär- 
ben utid  untersuchen,  aber  man  bekam  einerseils  S(*lten  voll- 
kommen befriedigende  Bilder,  andei’crseits  konnb*  man  den 
organischen  Zusammeidiang  dei'  in  den  Ausstrichen  sichtbaren 
Zelhm  unmöglich  mit  Sicherheit  erkennen,  sond(*rn  war  auf 
mehr  minder  der  Willkür  unterworbMie  Schlüsse  angewies(Mt. 

Das  ist  nun  in  den  letzten  .Jahren  gründlich  anilers  ge- 
worden, und  di(*ser  crfi’culiclM“  Wandel  ist  in  (M’sler  lJni(;  darauf 


•)  T fi  r k : Ol>cr  KogoMonitioii  rlo«  Hliito«  mitor  iiormali'ii  uiul  knviiklmflon 
Vorhiilti.ifu«,r..  2.  (kliiimahoH)  Uefomt.  orHlatUjt.  auf  dor  80.  ViTHatninhing  dcul- 
M<d..T  Xahirform-hor  und  Ar/.lo  zu  Ki.ln.  lOOS.  Znntrall)l.  f.  allg.  I'alliol.  u. 
palh.  Anafomio,  20.  Mil.  .N’ro.  21,  lOOS. 
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zurückzuluhren,  daß  es  gelungen  ist,  die  spezifiscli  lia(!- 
niatologischen  Färbungen  in  geeigneLei-  Ausrülirung  aucli 
in  die  liistologisclie  Technik  einzurühren.  Jelzl  arl»eitel  mau 
haematologisch  und  histologisch  mit  gleichwerligen  Methoden, 
die  beiderseits  gewonnenen  Bilder  sind  wirklich  miteinander 
vergleichhar,  die  Granula  der  Leukozyten  sind  auch  im  Schnitte 
deutlich  darstellbar,  und  der  klinisch-haematologischen  Beob- 
achtung am  Krankenbette  kann  die  histologische  Untersuchung 
der  Leichenorgane  mit  gleichwertigen  Mil  lein  folgen.  Ebenso 
sind  für  die  entwicklungsgeschichl liehe  und  experimentelle 
Forschung  die  Wege  znm  Studium  der  Blntbildungsorgane 
geebnet,  und  jetzt  erst  können  wir  an  die  schwierigen  noch 
der  Lösung  harrenden  Fragen  in  der  Physiologie  und  Patho- 
logie der  Blutbildung  und  der  Blulkraidsheiten  mit  der  Aussicht 
auf  baldige  Erfolge  heran  treten. 


llis(olo((isclie  Melliotleii  zur  l)nrs(elluiu|  «1er  Zell(|rannhi  in 

OrtiaiiselniiKei). 


Wenn  ich  mich  auch  nicht  l)erufen  fühle,  Ihnen  einen 
N'ortrag  über  Hislologie  und  hislologische  Technik  zu  halten, 
so  muß  ich  doch  in  aller  Kürze  auf  die  modernen  Methoden 
der  Untersuchung  der  Blulbildungsorgane  zu  spi’echeii  kom- 
men, welche  uns  das  w'crtvollste  Malerial  für  die  im  folgenden 
zn  besprechenden  Erkenntnisse  geliefert  haben. 

Für  alle  diese  Untersuchungsmethoden  kommt  es 
auf  an,  möglichst  frisches  Leichenmaterial  zur  Fixation  zn 
bringen,  w'eil  sonst  die  Granulationsfärbungen  und  die  Dar- 
stellung der  histologischen  Feinheiten  überhaupt  unmöglich 
wird.  Für  die  später  anznfühi-ende  A 1 t m a n n - S c h r i d - 
d e’  sehe  Färbung  ist  lebenswarmes  Material  notwendig,  für 
die  anderen  Färbungen  ein  möglichst  frisches  Leichenmaterial 
— je  frischer  desto  besser  in  jedem  Falle.  Der  erste.  G r u n d- 
s a t z muß  also  sein,  die  Sektion  von  Leichen,  bei  denen  eiiu' 
histologische  Untersuchung  der  Blutbildungsorganc  vorgenom- 
men werden  soll,  möglichst  bald  dem  Tode  folgen  zn  lassen, 
wenn  möglich  sofort,  wenigstens  innerhalb  «lei’  ersten  Stninhui. 
Im  ungünstigsten  l^'uUe  w'ird  es  wenigstens  gelingen,  ein  Stück 
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2.)  Fixatloiis- 


IxnocluMimark  und  oinzolno  Lymphknoten  vor  der  eigont- 
litdien  Sektion  der  Leicdie  zu  entnelmien  und  frisch  zu  fixieren. 
Das  zweite  ist,  daß  man  möglichst  alle  Organe,  die  über- 
haupt in  Betracht  kommen  könnten,  zur  histologischen  Unter- 
suchung heranziehl,  weil  sich  unter  krankhaften  Verhältnis- 
s(‘u  die  Blutbildung  nicht  auf  die  eigentlichen  Blutbildungs- 
orgam*  beschräidvt,  sondern  auch  in  den  verschiedensten  an- 
deren Organgebieten  auftretoji  kann,  am  häufigsten  außer 
Knochenmark,  Lymphdrüsen  und  Milz  noch  in  der  Leber, 
in  den  adenoiden  A])paraten  der  verschiedensten  Schleimhäute, 
im  B(*riosl,  den  Nieren.  Auch  einzelne  andere  Organe  auf- 
zubewahren wirfl  sich  wegen  des  Vorkommens  perivaskulärer 
Bild bildungsherde  empfehlen. 

b]in  dritte  r wichtiger  Punkt  ist  die  Art  der  Fixation, 
da  nicht  alle  sonst,  üblichen  Fixationsmethoden  für  alle  hier 
etwa  notwendigen  Färbeverfaliren  geeignet  sind.  Allerdings 
ist  glücklicherweise  die  Darstellung  der  Leukozytengranula, 
insbesondere  der  bisher  am  schwersten  rlarstellbar  gewesenen 


neulrophilen  nicht  an  eine  bestimmte  Methode  der  Pd.xation 
und  an  (dne  bcslimmte  Art  der  P’ärbung  gebunden.  Aber  eine 
gewisse  Auswahl  und  große  Sorgfalt  in  der  Ausführung  der 
Fixalionsmelhoden  ist  doch  erforderlicli,  um  nicht  viel  unnütze 
Mühe  aufwenden  zu  müssen  und  schließlich  doch  nur  mangel- 
hafte Besultale  zu  erzielen.  Fbeuso  wichtig  sind  viertens 
dünne  Schnitte  : man  bettet  ausnahmslos  in  Paraffin  ein  und 
verwendet  nur  dünnste  Schnitte  von  2 bis  höchstens  5 u Dicke. 

Zur  h'ärbung  werden  veiwiuidet,  entweder  Triazid 
(empfohlen  von  K.  S t e r n b e r g),  Oiemsa-Lösung  (emp- 
fohlen von  S t e r n b e r g und  S c h r i d d e)  oder  Lösungen 
von  tjosinsaurem  Methylenblau  nach  J e n n e r oder  M a y - 
(j  r ü n w a I d (em[)fühlen  von  Zieler,  \ s s m a n n.  Hell  y 
utid  !•' i s c h e r).  Für  diese  Färbungen  kommen  nun  folgende 
l'ixat  ionsmethodeti  in  \ erwendung  : Für  1 r i a z i d wird 

Sublimat  oder  nach  SLernberg  Sublimat-Pikrinsäure  ge- 
bia licht,  eine  .Mischung  gleicher  'rede  von  gesättigten  wässeri- 
gen Lösungen  beider  Substanzen,  bür  dii^  übi'igcn  bärbungen 
können  verwendet/  werden  .M  ü Iler-  b o r m o 1 oder  Z e n- 
k e !•’  sehe  b'lüssigkeit , die  letzt  ere  besonders  in  einer  von 
II  e I I y angegelnuien  .Modifikat  ion. 

n)  Mtii).r  r..rni..i.  ,M  II I Ici- Fomiol  ist  ciiic  .Miscliuiig  von  ß 1 eilen  der 

M idler’schen  b’lüssigkeit  (K'al.  biehrom.  2.5,  Natr.  siilfur. 


Darstellimg  der  Zollgraiiula  iii  Orgausclmittea. 
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1.0,  Aq.  dcsLill.  100)  mit  1 Teil  der  gewölmlichen  40% 
Formollösung  ; sie  ist  stets  vor  Gebrauch  friscli  lierzusLellen 
und  ihre  Einwirkung  erfolgt  am  besten  hei  Liclitabschluß. 
Man  legt  die  möglichst  kleinen  Gewchsstückclien  für  einen 
oder  mehrere  Tage  in  diese  Mischung,  welche  man  am  besten 
mehrmals  wechselt  und  nach  Ablauf  eines  Tages  auch  durch 
reine  Müller’  sehe  Flüssigkeit  ersetzen  kann.  Namentlich 
hei  lehensfrischem  Material  empfiehlt  es  sich  nach  II  e 1 1 y, 
die  Fixation  während  der  ersten  24  Stunden  hei  Brnttempei'a- 
tur  dnrehzuführen.  Dann  muß  durch  mindestens  24  Stnnden 
in  fließendem  Wasser  ausgewaschen  werden,  worauf  Härtung 
in  Alkohol  von  zunehmender  Konzentration  (50,  ßO,  70,  90%) 
erfolgt. 

Die  Zenker’sche  Flüssigkeit,  welche  außer  den  Be- 
standteilen der  Müller’schen  Flüssigkeit  noch  5%  Snhlimat 
enthält  und  kurz  vor  dem  Gebrauche  mit  je  5 g hh’sessig  auf 
100  g Flüssigkeit  versetzt  werden  soll,  kann  in  dieser  Zu- 
sammensetzung verwendet  werden,  oder  ahei-,  weil  die  Essig- 
säui’e  die  Deutlichkeit  der  Broto[)lasma-  und  Gi'annlal  ions- 
färbung  schädigt,  wesentlich  besser  in  der  von  Hell  y*)  an- 
gegehenen  Modifdeation.  Diese  besteht  daiän,  flaß  kurz  vor 
dem  jedesmaligen  Gebrauche  anstatt  des  Eisessigs  5%  Formol 
(40%ig)  zugesetzt  werden.  Dieses  hdxalionsmittel  läßt  man 
(bei  lebensfrischem  Material  in  Bi'utlnmperatnr)  höchstens 
B Stunden  lang  cinwirken  und  ersetzt  es  dann  für  weitere  18 
Stunden  durch  Zenker’sche  Flüssigkeit  ohne  Essigsäure  und 
ohne  Formol.  Die  Weiterbehandlung  ist  wie  bei  gewöhn- 
licher Zenker’scher  Lösung:  Jodalkohol  und  schließlich  70% 
Alkohol.  Jedenfalls  aber  müssen  die  Schnitte  vor  der 
Färbung  2 Stunden  in  fließendem  und  jZ  Stunde  in  destillier- 
tem Wasser  ausgewaschen  werden  ; dann  gelingt  die  Granu- 
lationsfärbung außerordentlich  scharf.  — Seltener  wird  zur 
hixation  auch  die  F 1 e m m i n g’  sehe  Lösung  verwendet. 

Mit  Triazid**)  färbt  man  1 — 5 Minuten,  spült  einen 
Augenblick  mit  einer  Essigsäurelösung  1 : 3000  und  dann 
kurz  mit  Wasser  ah,  entwässert  rasch  in  Alkohol,  hellt  in  Xylol 
oder  Toluol  auf  und  bettet  ein.  Bei  gehöriger  Übung  gelingen 

*)  S.  Helly,  Die  haematopoiit.  Organe,  Nothnagels  Handb.  8.  Bd,  1.  Abtlg, 
(2.  Auflage,  1906). 

**)  S.  Sternberg:  Verli.  d.  Deutschen  pathol.  Oes.  1903;  Zentrbl.  f.  allg. 
L'athol.  u.  pathol.  Anatomie,  1905,  Nro.  8. 


b)  ZonIcfir-ITi'lly 


c)  Plemming. 

.^.)  Fiirbung 
a)  mit  Triazid. 
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\j)  mit  Azur  II  - 
Koeiii  nach 
S c li  r i (1  d e. 


c)  mit  poainaaii- 
rem  Melhylfnblaii 
II)  nacii  Zieler. 


ß)  naeli  II  e 1 1 jr 


fli(‘  ('irauiilaLioiisfärlumgiMi  sLets  gut,  nur  die  .Mastzellen- 
granula sind  ungofärhl.  hie  t]ryLlirozyten  erscheinen  gelb. 

\ iel  mehr  gebi'auchl  sind  aber  die  Färbungen  mit  G i e m- 
s a s oder  mit  L e i s h m a n s Lösung  odiu'  mit  eosinsaurem 
Methylenblau.  Da  iu  (jewebsschnil  ten  das  Azur,  soviel  ich 
gesehen  habe,  bei  der  Kernfärbung  nicht  zur  Geltung  kommt, 
sondern  immei-  nur  das  .Methylenblau,  und  da  die  Granula- 
lionslarbung  mit  .Jenner  oder  May-Giainwald  mindestens 
ebenso  deutlich  ist,  haben  die  .VzurmeUioden  vor  den  letztge- 
nannten keine  besonderen  Vorzüge. 

Schrie!  d e*)  empfiehlt  unter  dem  Namen  der  «.\zur 
1 l-I’]osin--\ceLonmethode»  folgendes  Verfahren;  Fixation  nacli 
Helieben  (am  besten  in  .Müller-Formol  oder  auch  Zen- 
ker-Helly).  Färbung  mit  verdünntei'  Giemsalösung  (2  Tropfen 
auf  je  1 cnF  destilliertes  Wasser)  durch  20  Minuten.  Sorg- 
fältiges .\uswaschen  in  destilliertem  Wasser,  dann  Trock- 
nen mit  Filtrierpapier  und  Behaiullung  mit  säurefreiem  Aceton, 
puriss.  (Kahlbaum)  durch  1 Minute,  wobei  keine  Entfärbung 
eintreten  darf  (diese  würde  auf  das  Vorhandensein  von  Säure 
hindeuten).  Übertragung  in  säurefreies  Xylol  oder  Toluol  und 
Einbettung  in  neutralem  Kanadabalsam.  Die  Präparate  sind 
vor  Licht  geschützt  aufzubewahren,  ebenso  wie  alle  mit  Hilfe 
der  folgenden  .Methoden  hergestellten,  da  sonst  das  .Methylen- 
blau sehr  bald  verblaßt.  — Das  etwas  frühei-  von  Stern- 
b e r g angegebene  Giemsaverfahren  gibt  eine  mangelhafte 
DilTerenzierung  der  neutrophilen  Granula. 

Zieler**)  fixiert  iu  .Müller- h’ormol  oder  Zenker-Helly 
uml  fäibt  2 — ß .Minuten  in  unverdünnter  .Jenner-  oder  May- 
Grünwaldlösung  (Grübler).  Hierauf  wird  mit  destilliertem 
Wasser  bis  zu  deutlicher  Hotfärbung  ausgewasclum,  zwischen 
Fill  rier|)apier  gelrocknet,  daun  in  säurtdreies  Aceton,  in 
welchem  noch  einige  blaue  Farbsl  ollwolken  abgehen,  und 
schließlich  iu  Xylol  überl  ragen  und  iu  Kanada  eingebel  lid . 
Die  Sclinilte  können  verhältnismäßig  dick  sein. 

Helly***)  färbt  mit  einer  Lösung  von  eosinsaurem 
Melhyleublau  von  Grübler  oder  Li'ilz  unverdünnt  10  Mi- 
uiileu  bis  mehrere  Stunden,  odiu’  zweckmäßiger  mit  einer 

•)  /«•nfrnn.l.  f.  iillj!.  l’iUlml.  und  pallinl.  .Anafninio.  I itori,  Xro.  I!l. 

*•)  ZfiilralM.  f.  all«.  I’alliol  und  pallu.'l.  Aiialoinio.  l'IOil,  Nn>.  II. 

***)  I >ia  lia«'ma(o|iiii-l , Organa  (8.  o.)  S.  114. 
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venlünnten  Lösung  (1  Teil:  2 Teile  warmes  destilliertes  Was- 
ser) durch  24  Stunden  und  behandelt  weiter  entweder  wie 
bei  Triazid  (s.  o.)  oder  wie  bei  Giemsa  (s.  o.  S c h r i d d e) 
nach.  Er  zieht  der  farbenkräftigeren  Bilder  wegen  die  ei'sterc 
Vai-iaiite  vor  und  bemerkt,  daß  d a n u der  richtige  Grad  der 
Differenzierung  im  absoluten  Alkohol  erreicht  ist,  wenn  dii' 

Schnitte  deutlich  rotviolett  geworden  sind. 

Diesem  Verfahren  im  wesentlichen  gleichwei'tig  ist  jenes 
von  A s s m a n n*).  Er  färbt  1 Stunde  mit  40  gtt  reiner  .len-  r)  »=‘«1' 
nerlösung  und  übergießt  dann  mit  20  cm=^  destillierten 
Wassers,  dem  5 Tropfen  einer  iVoo-igen  Lösung  von  Essig- 
säure zugesetzt  sind  ; diese  Mischung  wirkt  15  Minuten  ei)i. 

Dann  wird  das  Präparat  in  20  cm»  reinen  essigsäurchaltigen 
Wassers,  wie  es  vorher  dem  Farbstoff  zugesetzt  war,  eingelegt, 
bis  es  makroskopisch  einen  deutlichen  Eosinton  erkennen 
läßt,  und  hernach  durch  1 Minute  in  destilliertem  Wasser  ab- 
gespült. Daun  werden  die  Schnitte  mit  Filtiäerpapier  abg(‘- 
tupft,  kurz  in  absolutem  Alkohol  entwässert,  in  Xylol  anf- 
gehellt  und  in  neutralem  Ivanadabalsam  eingebettet. 

N a e g e 1 i empfiehlt  besonders  das  unter  seinei’  Leitung 
von  Fischer**)  geübte  Verfahren,  bei  welchem  eine  Kern-  /iVoTcr 
vorfärbung  mit  Alaun karmin  gemacht  wird.  Paxiert  wird  in 
Zenker,  Zenker-Flelly,  Müller-Formol  oder  Flemming  (letzteres 
speziell  für  Mast-  und  Plasmazellfärbung).  Zuerst  erfolgt 
eine  Kernvorfärbung  in  Alaunkarmin  durch  5 — 20  Minuten. 

Dann  Abspülen  in  ^^'asser  und  Differenzieren  in  salzsam-em 
Alkohol  (4  gtt  konz.  IIF.L  : 100  cm»  70%  Alkohol),  bis 

das  Protoplasma  farblos  ei'scheint.  Auswässern  in  gewöhn- 
lichem Wasser  durch  5- — 15  Minuten  und  Abspülen  mit 
destilliertem  Wasser.  Dann  erst  erfolgt  die  eigentliche  Haupt- 
färbung  in  einer  Mischung  von:  20  cm»  Aq.  destill.  mit 
7 gtt  einer  l%o-igen  Essigsäure  und  00  gtt  May-Grüuwahl- 
lösung.  Dauer  1 — 24  Stunden.  Abspülen  in  gewöhnlichem 
Wasser  und  DilTerenzieren  in  150  cm»  destillierten  Wassers 
mit  1 — 2 gtt  Eisessig  während  einiger  Sekunden  Ins  Mi- 
nuten, bis  bei  Kontrolle  unter  dem  Mikroskope  die  Gra- 
nula deutlich  hervortreten.  Dann  Abspülen  in  destilliertem 

*)  Münchn.  med.  Wocliensclir.  1Ö06,  Nro.  28  und  Inaugiiraldissertat. 

L(,‘ipzig,  1908. 

**)  s.  Naegeli:  BlutUrankheiteii  und  Blutdiagnostik,  Leipzig,  1907.  S.  18/19. 
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17.  Vorlesung. 


J>  IIUL-ll 
A 1 1 ni  u n II- 
Schrill  il  e. 


W asser,  Absaugeii  des  Wass^Ts  vom  ScliiiiLLe  mil,  l'’illi'iei- 
|>apier,  schnelles  Eiilwässeni  in  ahsolnleni  Alkohol  «inrch 
eine  bis  mehren^  Sekunden,  je  nach  der  Stärke  der  Melhylen- 
blanlärbnng,  Anriielhing  in  sänrefreiein  Xylol  und  Einbetlen 
in  Kanada.  Ist  das  .Methylenblau  /u  stark  in  den  N’ordergrund 
gidrelen,  so  kann  man  das  Präparat  noch  einige  .Minuten  in 
(*iner  l“/oo-igen  wässerigen  l^osinlösung  nachfärben  und  dann 
(‘v»*ntuell  noch  in  Essigsäure  dillei'enzieren. 

Eei  gelungener  k’äi’bung  nach  einem  flieser  \erfahren 
mit  eosinsamem  iMethylenblan  sind  die  neutrophilen  Granula 
in  einem  roten  oder  rotviolet t (*n  Tone  und  die  eosinophilen 
in  lein  rotem  l’one  sehr  deutlich  gelarlit,  flie  Mastzellen  zu- 
meist ebenfalls  gut  gefärbt  und  zwar  sattblau.  Die  Kerne  sind 
hellblau,  das  basophile  Prolojilasma  ebenfalls  blau,  besonders 
deutlich  in  den  IMasmazellen  ; die  Erythrozyten  wechseln  im 
Tone  zwischen  rot  und  schmutzig  gelbgrün. 

Nun  mnÜ  ich  noch  eines  wesentlich  schwierigeren  Färbe- 
v»‘rfahrens  I'h’wähnung  tun,  das  eine  von  Schridde*)  her- 
rührende Umgestaltung  des  m-sprünglich  von  A 1 t m a n n 
zur  Färbnng  der  nach  ihm  benannten  Granula  verwendeten 
\'ei-fahrens  darstellt  und  von  S c h r i d d e zn  dem  Zwecke 
geübt  lind  empfohlen  wird,  um  morphologische  Differenzen 
zwischen  den  ungi'anulierten  l^dementim  des  myeloiden  Ge- 
webes (den  Myeloblasten)  anf  der  einen  und  den  Lympho- 
blasten  uinl  I^yniphozyten  auf  der  anderen  Seite  zur  Darstel- 
lung zn  bringen  und  so  diese  beiden  sonst  gar  nicht  oder  sehr 
schwel’  zu  u nt (‘rscheiihnuhm  hdementi*  mit.  Sicherheit  tnmnen 
zu  können.  Zur  N'erwendnng  geeignet  ist  a n s s c h 1 i e ü 1 i c,  h 
lebenswarmes  Gewebe.  Mxation  in  .M üller  - Formol 
durch  ’i  I St  unden  bei  dt)"  C.  .\uswäss(‘rn  d l Stunden,  lläi- 
tung  in  steigendem  .\lkohol,  und  zwar  in  l')(t“o,  70‘’o> 

\»\%  und  absolutem  .\lkohol  und  schlieülich  in  Ghloroform 
durch  je  1 Stunde.  I’aiaflineitdiel  t niig,  Schnit  tdicke  nur  1 — da. 
liefest  igen  ilei’  Scliniltir  aut  dem  ( >b ji'ktt  i'äger.  Dann  folgen  . 
1.)  I’unslellen  in  1 % < »smiumhisung  unter  EichtabschluM  «Inrch 
1 Stund«*,  d.)  .\bspül«*u  in  «l«*st  illi«*rt  ein  \Va.ss«*r  iiml  h'ärbung 

in  \ I I IM  a n n’ s«  h«*r  .\uilinwass«‘r-Sänr«“fuchsinl«")snng.  (ln  ItM» 

•)  Amitoin.  Moflo.  U<l.  2«.  1!»06  (I.  AI.IIk-.  H.  h6/S«l)  uii<l  Spliriddo  «iii.l 
.Vin-(tpli  : Mii»'rii»it«il<>U«Hf!lu'  'l’iicliiiik.  .Ii'im  lw‘i  «1.  l!U«),  wo  dio  kiiiiki' 

liiHtoloiii«<dio  ’l'oidiniU  itiiHfiilirlicIi  lieliiinilnit  wird. 
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cm'*  einer  kalLgesäLLigtcn  und  filLrieiden  Lösung  von  Anilin 
in  Aqua  dosLill.  löst  man  *20  g Säurefuchsin  und  hlLrierl .)  Mau 
bringt  die  Lösung  in  möglichst  hoher  Schichte  auf  den  Ohjekt- 
Iräger,  erwärmt  inuei'halh  einer  Viertelstunde  über  der  Flamme 
5 — 6 mal,  jedesmal  bis  leichte  Dämpfe  aufsteigeu,  und  läßt 
dann  vollkommen  erkalten.  3.)  Dann  saugt  man  den  Rest 
des  Farbstoffes  mit  Filtrierpapier  ab,  wischt  die  nel)en  dem 
Präparate  auf  dem  Objektträger  angetrockneten  FarbstolT- 
ränder  weg  und  differenziert  mit  Pikrinsäure-Alkohol  (1  Teil 
gesättigter  alkoholisclier  Pikrinsäurelösuug  -f  7 Teile  eines 
20%igen  Alkohols)  in  der  Weise,  daß  man  aus  einer  Pipette 
mehrmals  reichliche  Mengen  der  Flüssigkeit  auf  das  Pi'äparat 
bringt,  bis  dieses  einen  hell-gelblichroten  Ton  angenommen 
hat.  4.)  Dann  wird  rasch  in  9G%igem  Alkohol  ahgespült,  in  abso- 
lutem Alkohol  vollkommen  entwässert  und  nach  Durchfühi-ung 
durch  Chloroform  oder  Toluol  in  Kanadabalsam  eingebettet. 

Bei  gelungener  Durchführung  dieser  Färbung  sollen  nach 
vS  c h r i d d e in  sämtlichen  Zellen  der  lymphatischen  Reihe 
in  der  unmittelbaren  Umgebung  des  ICernes  dichtgedi'ängt 
und  in  großer  Zahl  (durchschnittlich  00 — SO  Stück)  fuchsiuo- 
phile,  in  einem  charakteristisch  gelblichroten  Tone  gefärbte 
Granula  sichtbar  sein,  deren  Größe  zwischen  jener  der  neu- 
trophilen und  der  eosinophilen  Ciranula  sieht  und  deren  Form 
eine  etwas  längliche,  ])lum]vsl äbchenförmige  ist.  Sonst  sind 
auch  noch  die  neutroj)hilen  und  eosino])hilen  Gramda  gefärbt, 
die  neutrophilen  verschwinden  nur  hei  zu  weit  gehender  Dif- 
ferenzierung; die.  Mastzellengranula  sind  ungefärbt  wie  bei 
Triazid,  ln  den  Myeloblasten  und  den  Al)köinmlingen  dieser 
{Reizungsformen)  finden  sich  nach  S c h r i d d e niemals 
irgendwelche  Granula.*)  S c h r i d d e untei'scheidet  seine  für 
die  Lymphozytenreihe  als  s]>ezifisch  bezeichneten  Granula 
schart  von  den  hei  Romanowskyfärbungen  dargestellteii 
-\zurgranulationen  und  giäindet  hauptsächlich  auf  diese 
bärbung  und  ihre  Ei'gebnisse  seine  ganze  sti'cug  dualislische 
Auflassung  der  weißen  Blutzellen. 

Lr  hat  auch  eine  für  das  periphere  Blut  verweudl)are. 
Modifikation  seiner  Färbung  angegeben**),  welche  ich  biei' 

*)  was  allerdings  seither  als  imrichtig  erkaimt  wurde. 

**)  Miiiichnor  inod.  Wochoiischr.,  1005,  Nro.  20.  u.  Haeinatologischo  Technik 
(hier  horoits  eine  Vorhesseruiig,  die  im  Texte  aufgenommon  wurde). 
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17.  Vorlesung. 


(‘lieiilalls  kurz  mit  1 rilfii  will.  Düimo  llluLaussLriche  auf  dem 
ObjrkllrägtM-  wrrdrii  ganz  Iriscdi  in  .M üllrr-k'ormol  gchraclil, 
woiiii  sin  lt(‘i  Zinmu*rl enipnal iir  1 — 2 SLuiidiiii  verhlcibcn. 
hann  wird  cinigr  .MimihMi  in  gewölmlidiem  und  daiaiil 
in  drslillirrlrni  ^\■ass(M•  ahgrspülL  und  das  l'räparaL  auf  dO 
MiuidiMi  unh'r  Lidil ahsdduü  in  eiiu!  1 %ige  (Jsmimnsäurc- 
lösung  gdogL  und  niunu-lidi  kurz  abg(;sj)ülL.  Hierauf  ei'folgL 
die  l-'arbung  in  der  vorher  ang(‘gebeiien  Aniliuwasser-Säuie- 
fndisinlüsung  genau  in  der  oben  angefübrLen  Weise  und  audi 
dit‘  1 )illei-enzieruug  wie  oben;  dann  wird  sdiiiell  in  absoluLem 
Alkohol  abgespült,  durch  Toluol  od(*r  Xylol  gezogen  und  ein- 
gebettet. 

Ich  koiuiiie  auf  die  Ergebnisse  dieser  Fürbungsinetbode, 
wddn^  von  anderer  Seile  (Frei  fei  d,  B u t t e r f i e 1 d, 
Heine  k e und  E.  M e y e r)  noch  niebrfacli  abgeändert  wurde, 
s|)äler  in  anderem  Ziisanimenbange  zurück.  Jetzt  will  ich  mich, 
da  die  bislologiscbeii  Vorschriften,  soweit  sie  für  unsere  Zwecke 
in  Bel  rächt  kommen  erscbö])ft  sind,  sogleich  zur  Besprechung 
der  Entwicklungsgesdiiclite  der  Blutbildungsorgane  und  der 
Blutzellen  wenden. 


\ormale  Bliiliiihliinn  im  embryonalen  n.  im  exlraiilerineii  Leben. 


Sie  werden  es  wohl  begrcdllich  linden,  daß  ich  lhm*n  hier 
nichl  die  ganze  historische  Eidwicklung  der  Anschauungen 
über  dieses  sehr  schwi(‘rige  Gebiet  vor  Angen  führe,  sondern 
von  den  früheren  Forschungen  nur  das  aufnehme,  was  sich 
als  bleibend  erwiesen  hat,  und  im  übrigen  mieh  auf  die  Er- 
gebnissi;  der  modernsirm  LinlersucImngtMi,  widche  Ix'reils  mil 
den  neuen  .Melhoden  arbeilen,  besehräid<e.  Bei  di‘r  Kürze  der 
Zeil  — Sie  haben  aus  meinen  eb(‘n  gegelannMi  Ausführungen 
über  die  Graiinlal  ionsfäi'bimgen  im  Scdmille  i‘rs(“hen,  daß 
tliese  .Melhoden  ersi  b bis  7 Jahre  all  sind  — komuMi  nalur- 
getnäß  niebl  alle  in  Belraeld.  kommenden  Fragen  einer  de- 
liniliven  laisiing  zugeführt  sein,  umso  wenigcM',  als  über  die 
Blul zellen  selbst  noe.b  immer  so  ganz  verschiedene  Anschau- 
herrsehen  und  die  s'ersehiedein’.n  Auloren  gewiß  mil 


nngen 
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verschiedenen  Augen  gesellen  haben  : jeder  ein  klein  wenig 
\on  seinem  uniLarischen  oder  dualislischcn  SLandpunkLc  aus, 
wie  es  eben,  solange  Menschen  arbeiten,  unvermeidlich  ist. 
Dazu  kommt  noch,  daß  das  Untersuchungsmaterial  vielfach 
eia  sehr  verschiedenes  ist,  und  daß  Ergebnisse  der  Beobachtungen 
an  Tierembryonen  gar  zu  leicht  und  zu  vollständig  auf 
den  Menschen  übertragen  werden.  Es  bestehen  ja  gewiß  die 
größten  Analogien  in  der  Entwicklungsgeschichte  der  höheren 
Säuser  und  des  Menschen,  aber  mit  absoluter  Sicherheit  darf 
man  doch  die  Entwicklungsgänge  einzelner  Zellarten,  die  auch 
in  ihrem  reifen  Zustande  in  beiden  Fällen  noch  gewisse  Unter- 
schiede aufweisen,  ohne  genügende  Kontrolle  an  Menschenem- 
bryonen selbst  nicht  vom  höchststehenden  Tiere  auf  den  Men- 
schen übertragen.  Noch  weniger  aber  wird  das  möglich  sein, 
wenn  man  mit  Fischen,  Amphibien,  Reptilien  oder  Vögeln 
als  N’ersuchstieren  arbeitet,  bei  denen  ja  doch  das  Blut  als  sol- 
ches noch  ganz  wesentlich  vom  Menschenblute  verscliie- 
den  ist.  Untersuchungen  am  Menschen  aber  sind  des  schwer 
in  geeignetem  Zustande  und  in  ununtei’brochener  Folge  zu 
l)escharfenden  Materiales  hall)cr  schwierig  ; das  vorliegende 
.Material  ist  bei  jedem  einzelnen  Uid,ersucher  natui'gemäß 
hickenhafl.,  und  di(^  Besullate  und  Seldtd-lfolgerungen  verschie- 
dener Beobachter  lassen  sich  eben  auch  nicht  ohueweiters 
miteinander  vergleichen  und  uneingeschränkt  zur  Vervoll- 
ständigung der  Reihe  heranziehen.  So  werden  wir  uns  denn 
vorläufig  mit  einem  noch  unvollkommenen  Bilde  zufrieden 
geben  und  die  .\usfüllung  der  Lücken  der  nächslen  Zeit  über- 
lassen müssen  ; lange  wird  si('  bei  der  relativen  Vollkommen- 
IhmI  der  jetzt  zu  Gebote  stehenden  Untersuchungsniethoden 
und  hei  dem  Eifer,  mit  welchem  an  diesen  Fragen  gerade  in 
den  letzten  Jahren  von  verschiedenen  Seiten  gearbeitet  wird, 
nicht  auf  sich  warten  lassen. 

Ich  möchte  in  der  Weise  voi-gehen,  daß  ich  Ihnen  die 
Untersuchungen  und  die  darauf  basierenden  Anschauungen 
«ler  hervorragendsten  N'ertreter  der  Embryologie  und  Histo- 
logie in  Ijeiden  Lagern  nebeneinander  stelle  und  dann  den 
Versuch  mache,  in  beiden  Aul'fassungen  das  Objektive  und 
das  Subjektive  so  weit  als  möglich  voneinander  zu  trennen. 
Auf  diese  Weise  möchte  ich  alles  das  hervorheben,  was  als 
anerkannte  Tatsache  zu  befrachten  ist,  und  daraus  dann  meine 
eigenen  Schlüsse  ziehen. 


X U r l,  IliKii  i.l<  1<  i i(.  n,  1. 
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17.  VorlcKuiiff, 


1.)  Ülutbililun!; 
b«im  Kanini-heii- 
embryo  nach 
M a X i m o w. 

a)  l’rovisorfecbe 
(.-rate  Blutbildung 
Im  DotU'rsack 
uud  in  den  Gc- 
fdUeu  Uberliuupt. 


Als  lIaii|)lv(Mlr(*l(*r  der  miilarisdieii  AiilTassiiii';  iiiiilJ 
icii  M a X i in  o w und  soiiit*  Scliüler  anrM  k(Miii<*n,  als  llaii|»(- 
vcrlndrr  der  iliialislisclM'ii  Lelm*  S c li  r i d d e und  N a e e 1 i 
und  d(*ren  Milarheiler.  Maxiinow*)  selhsl  hat  die  l*nil- 
sleliung  der  Hlidzellen  an  Sänger-,  lianjiLsäcldieli  an  Kaniii- 
cliencinbryonen  verfolgl,  während  seine  Schülerin  W e r a 
1 ) a n l s e h a k ü 1'  f mit  1 lühiierenihryonen  arheiLele,  S c h r id- 
de  inacliLe  seine  Unlersuchnngen  an  .Mensclnniemhi-yonen, 
t'benso  N a e g e 1 i und  seine  MiLarbeiter. 

M a X i in  o w schildert  die  Lutste  h ii  n g d <•  r e r- 
s t e n B 1 u t z e 1 1 e n in  folgender  W'eise.**) 

lln*  EiiLstehungsort  sind  die  Blutinseln  der  Area  ojiaca 
des  Dottersacks,  also  eine  außerhalb  des  in  Bildung  btigrilfe- 
nen  Kör[)ers  selbst  gelegene  Partie  der  Keimblätter.  Die  L’r- 
sprungszellen  sind  Elemente  des  in  die  Falten  des  mitUei-en 
Iveimblaltes  eingelagerten  Mesenchyms.  Zunächst  sind  hier 
alle  Zellen  einander  gleich  und  bilden  solide  Zellhaufen  ; dann 
werden  ( Kaniuchenembryo  von  etwa  8 Tagen)  die  äußeren 
Zellen  abgeplattet  und  bilden  sich  zu  den  Endothelien  der  er- 
sten Dottersackgefäße  um,  während  die  innen  gelegenen  Zel- 
len sich  vollkommen  abrunden  und  allmählich  frei  werden, 
indem  zwischen  sie  eine  klare  Flüssigkeit,  das  erste  Blutplasma 
abgesondert  wdrd.  Zu  gleicher  Zeit  bilden  sich  im  Körper  des 
l-imbryo  ebenfalls  die  Gefäßanlagen,  welche  jedoch  zunächst 
(dine  Zelliidialt  sind,  l)is  die  Verbindung  mit  den  Dottersack- 
gefäßen hergestellt  ist  und  die  dort  gebildeten  primiti- 
ven B 1 u t z e 1 1 e n eingeschvvemmt  werden.  .Mit  diesem 
.Namen  bezeichnet -M  axi  mow  dieersten  intravaskulären  Zelh*n 
insolangi;,  als  sie  keinerlei  weit(*re  Umbildung  und  DilTeren- 
zieiuim  erfahren  haben.  Sie  vermehren  sich  tlurch  .Mitose  und 
werden  anfangs  auch  noch  durch  runde  .\bkömmlinge  der 
I'hidot heben  ergänzt.  Sie  alle  haben  einen  hellen  runden  K»*rn 
mit.  .Nukleolen  und  ein  schmales,  leichl  basophiles,  luu'imt- 
ghd»infreies  Protoplasma.  Sehr  bald  (Kaninchenembryo  von 
rund  10  lagen)  dilTerenzieren  sich  diese  primiliven  Blulz(*llen 
in  zwei  Zellarten.  Die  meisten  bi'komineu  (‘inen  breilen  Z(‘lh*ib, 

*)  Kol.  htioimitol.  IV.  iJd.  M.  f>.  Ii)07.  n.  Vlll.  Hd.  0.  2 u.  :t  — 

Vorlmiidl.  (1.  H.t1.  «miit.  (Jos.  April  1008  (Kof.  Kol.  Imomatol.  IM.  \ l.  11.  ö). 
.\rr-h.  f.  niikroHk.  AnatoTnio.  Ud.  73.  IM.  74  «i.  IM.  70.  (Kof.-raO-  Kol.  ha<-in. 
IM.  8,  lloft  3,  IM.  10.  Ilfft  2 u.  3.) 

•*)  Ztisarnmt'nfaHHiiiig,  gnJOIcntciln  mit  doii  .>igi'm«ii  W orton  d.n  .\iiton< 
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d(M'  llaeiuoglübiii  ausarbeiLet,  die  Nukleolou  LreLen  zurück 
und  vorschwinden  allmählich,  elas  ChromaLiu  orducL  sich  zu 
('iiier  regelmäßigen  SLrukLur  an.  Sie  vermehren  sich  sehr  leb- 
lial'l,  werden  sehr  haemoglobinreich  und  bleiben  stets  sehr 
"i-oß  während  ihr  Kern  bei  den  späteren  Generationen  immer 
kleiner,  die  Sphäre  undeutlich  wird.  Das  sind  also  die  ersten 
roten  Blutzellcn,  die  p r i hi  i t i v e n E r y t h r o z y t c n 
oder  p r i m ä r e n E r y t h r o b 1 a s t e ii. 

Ein  kleinerer  Teil  der  primitiven  Blutzellen  aber  bildet 
k e i n Haemoglobin  ; ihr  Protoplasma  wird  vielmehr  stark 
baso])hil,  bleibt  schmal  und  sendet  zahlreiche  feine  zapfen- 
lormige  Pseudopodien  aus,  der  Kern  bleibt  groß,  bekommt 
leichte  Kerbungen  am  Rande,  die  Nukleolen  werden  noch 
größer  und  deutlicher.  Diese  Zellen,  welche  überall  zwi- 
schen den  primären  Erythroblasten  verstreut  liegen,  sind  die 
ersten  Leukozyten  des  Embryo.  Sie  entsprechen 
in  ihrem  morphologischen  Charakter  völlig  den  sogenannten 
«großen  Lymphozyten».  «Die  ersten  Leukozyten  entstehen 
also  zu  gleicher  Zeit  und  aus  denselben  Zellen  wie  die  ersten 
Ei-ythrozyten  und  ebenfalls  intravaskulär,  in  den  Gefäßen 
der  Ai’ea  vascidosa,  außerhalb  des  Körpers.» 

Mit  dem  Beginne  des  Kreislaufes  werden  zunächst  die 
primitiven  Blutzellen  und  dann  sehr  bald  (Kaninchen  : 10. — 11. 
Tag),  indem  diese  verschwinden,  die  primären  Erythroblasten 
und  primären  Leukozyten  in  die  Gefäße  des  Körpers  einge- 
schwemmt,  doch  erscheinen  hier  die  «Lymphozyten»  viel  sel- 
tener als  in  der  Area  vasculosa,  um  erst  später  (Kaninchen 
von  1'SY2  Tagen)  zahlreicher  zu  werden.  Zu  gleicher  Zeit  schrei- 
tet die  Blutzellenbildung  gegen  den  Körper  des  Embryo  selbst 
loid,  indem  sich  in  den  Dottersackarterien  und  dann  an  der 
ventralen  Seite  der  Aortenwand  in  deren  kaudalem  Abschnitte 
sowie  im  Herzen  selbst  eine  lebhafte  Endothelwucherung 
einstellt.  Die  jungen  Zellen  runden  sich  ab,  werden  wegge- 
schwemmt und  mischen  sich  dem  kreisenden  Blute  bei  ; es 
sind  aber  jetzt  nicht  mehr  «primitive  Blutzellen»,  sondern 
schon  echte  «große  Lymphozyten»,  ganz  dieselben  wie  die 
in  den  Gefäßen  der  Dottersackwand  aus  den  primitiven  Blut- 
zellen entstandenen. 

Sehr  bald  (Kaninchen  von  12  Tagen)  beginnen  sich 
aus  den  beschriebenen  primären  «großen  Lymphozyten»  die 
endgültigen  roten  Blutkörperchen,  die  s e k u n d ä r e n 


Ii« 
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17.  Vorlesun«'. 


E i- y l,  h i-ü  h 1 a s L e u zu  ciiLwickeln,  wolclie  daim  allinijlilicli  die 
jelzt  ziiimdsl  iniL  kleinem  piknolisclicm  Kerji<*  aiis- 
f^eslaUelen  primären  Erylliroblaslen  verdrängten,  .s(j  dalJ  diese 
beim  Kaninelienembi-yo  von  annäbernd  20  Taj;en  vei-.seliwin- 
den.  Die  Bildung  der  endgültigen  (sekundäi-cn)  roten  Bliil- 
zellen  geschieht  in  dei-  W^eise,  daß  ein  großer  Teil  dei-  aus  den 
«Lym[)bozylen»  durch  Wucherung  entstehenden  'l'ochter- 
zellen  sich  in  bestimmter  Weise  (pialitaliv  veiänderl.  Sie  wer- 
den etwas  kleiner,  der  schmale  Bi'otoplasmasaum  ist  nur  mehr 
schwach  basophil,  der  runde  Kern  eidhält  regelmäßig  \cr- 
leille  Chromatinstückchen,  die  Nukleolen  weiden  hei  der 
weiteren  N'crmehrung  immer  weniger  deutlich  ; im  Zelhdh 
beginnt  die  Haemoglohinbildung,  allei'dings  zunächst  in  sehr 
geringem  Ausmaße.  «Es  sind  M e g a 1 o h 1 a s t e n mit  soge- 
nannten amblychromatischen  Kernen,  junge  Erythrohlastim 
mit  noch  last  haemoglohinloscm  Broto])lasma.»  iJie  Nach- 
kommen dieser  hellkernigen  Megalohlasten  werden  immer 
kleiner,  das  Protoplasma  wird  allmählich  immer  haemoglohin- 
reichei',  der  Kern  immer  kleiner  und  dunkler  : es  entstehen 
typische  N o r m o h l a s t e n mit  trachychromatischcn  Ker- 
nen, die  sich  jetzt  auch  selbständig  weiter  vermehren.  Sie 
vi'rlieren  ihren  Kern  durch  Piknose  und  Ausstoßung  und  wei- 
den auf  diese  Weise  zu  den  endgültigen  kernlosen  Erylhro- 
zylen.  Üie  freien  Kerne  werden  von  Endothelzellen  gefressen. 

Außer  den  bisher  beschriebenen  Zellformen  eni sichen 
in  d(Mi  Gefäßen  des  Dottersackes  aus  den  primiliven  Bliil- 
zellen  und  später  aus  den  «LymphozytiMo  noch  Biesenzelhm, 
von  denen  namentlich  die  auf  die  letzl (‘iwälmti“  .Vrl  rnlstaii- 
• lenen  bereits  die  typischen  Charaklere  (h‘r  .Mrgakaryozylni 
haben. 


Dies»*  ganze  Zellentwicklung  vollziidit  sieh  im  l)otl»*r- 
.-^aeke  sehr  rasch,  der  Übertritt  der  jüngeren  hdemeiile  in  den 
Blutkreislauf  aber  erfolgt  nur  ganz  allmählieh,  so  daß  der  In- 
halt der  I )<d  I ersaekgefäße  jemmi  der  Blulgelaße  dt\s  l'imbrx  c» 


immer  um  ein  gutes  Stück  in  der  ImiI  wickluiig  voraus  isl . 
Zelhrii  der  geköriileii  polyinorphkeruigeii  [a'ukozyteiireihe  wer- 
den im  Dollersaek  noch  niidil  gebildet,  das  gesehiehl  t'rsi  spä- 
ter in  den  vfdlkommenereii  Blut  bildiingszenl  reu. 

Damit  isl  die  bliil zidleiibildende  l■’unklion  der  Dollei- 
■'aekwainbing  abgesehlosseii  und  die  ganzi“  weiter»*  hmlwiik- 
luim  wir»l  in  ih*n  l\orp»*r  selbst  \'erh*gl-.  lingelähr  zu  dei  gl»*i»  ln*n 
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Zeit,  zu  welcher  sie  hier,  und  zwar  in  der  Leber  lieginnt, 
also  schon  sehr  früh,  bei  einer  Körperlänge  von  4 bis  binnt 
(Kaninchen  und  Meerschweinchen),  erfolgt  an  verschiedenen 
Stellen  im  Ivörpermesenchym,  wo  bisher  nur  fixe  gleichartige 
Elemente  vorhanden  waren,  durch  Abrundung  und  Mobili- 
sierung einzelner  vornehmlich  in  der  Nähe  der  Gefäße  und  am 
Endothel  liegender  Zellen  die  Bildung  der  ersten  h i s t i o- 
g e n e n \V  a n d e r z e 1 1 e n.  Sie  entstehen  unabhängig  -von 
den  im  Dottersack  früher  gebildeten  «Lymphozyten».  Bei  Ka- 
ninchen und  Katze  sind  sie  morphologisch  ganz  verschieden 
von  den  «Lymphozyten»  ; sie  sind  klein,  ihr  Kern  ist  hell,  seine 
Membran  unregelmässig  gefaltet,  ihr  Protoplasma  schwach 
basophil  mit  vielen  Pseudopodien  und  hellen  Vakuolen.  Bei 
der  Batte  sind  diese  Zellen  aber  sehr  lymphozytenähnlich,  nur 
tragen  sie  ebenfalls  Vakuolen.  Vorwiegend  entstehen  die  Wan- 
derzellen aus  den  hart  an  den  Gefäßwänden  liegenden  Mesen- 
chymzellen,  ja  aus  den  Gefäßendothelien  selbst.  M a x i m o w 
hält  die  früher  beschriebenen  endovaskulären  «großen  Lym- 
phozyten» und  die  extravaskulären  W’anderzellen  trotz  ihres 
manchmal  ganz  verschiedenen  Aussehens  für  zwei  durchaus 
gleichwertige  Zellarten;  in  letzter  Linie  siiid  l)eide  abgenindete 
und  frei  gewordene  Mesenchymzellen,  die  nur  unter  verschie- 
denen Existenzbedingungen  verschiedem  aussi'hen. 

Das  zweite  blutbildende  Or  g a n des  S ä u- 
g e t i e r e m b r y o ist  also  die  Le  1)  (;  i’.  Ihre  blut- 
bildende Tätigkeit  begiuid.  schon  sehr  früh,  beim  Kanincheu- 
embryo  mit  12  Tagen.  Während  jetzt  der  Dottei'sack  allmäh- 
lich verödet,  erreicht  die  Blutbildung  in  der  L('ber  i'asch  ihren 
llöhe])unkt.  Es  werden  hier  zwischen  Leberzellen  und  Blut- 
gefäßkapillaren extravaskulär  Erythrozyten,  Megakaryozyten 
und  Granulozyten  gebildet.  Es  ist  ziemlich  schwierig,  den  Ur- 
sprung der  ersten  Blutzellen  in  der  Leber  aufzukläreu  ; doch 
kann  sich  Maxi  m o w den  \ organgin  folgender  Weise  deuten: 
Zwischen  den  in  das  gefäßreiche  Mesenchym  hineinwachsenden 
Zellbalken  der  Leberanlage  und  den  Gefäßendothelien  blei- 
ben Mesenchymzellen  liegen,  die  zuerst  zwischen  den  jungen 
Leberzellen  sehr  schwer  zu  unterscheiden  sind.  Bald  vergrös- 
sern  sie  sich  dann,  werden  rund  und  nehmen  den  Charakter 
von  «großen  Lymphozyten»  an  ; möglicherweise  werden  sol- 
che auch  noch  aus  dem  Blute  angeschwemmt.  Sobald  einmal 
«große  Lymphozyten»  da  sind,  ist  der  Entwicklungsgang  der 


b)  IiIutbilclun^' 
in  flor  nrnbryo- 
nalßn  Lebor  mul 
Milz. 
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17.  Vorlosmifr. 


c)  Blutbililung 
im  embryonalen 
Knocheninarke. 


i'lc’iclie  wio  in  dtMi  (i('fäüf*n  diM'  Bliilinsoln,  al)or  (*s  (*nlsLf*lion 
nirlit  nur  Mo{;alol)lasl tm  und  .Norniohlastcn  und  deren  Al»- 
köinmlingi'  sowie  Mcgakaryo/.ylen,  sondern  aneli  ^(‘k()inle 
Lenko/.ylen.  Zuerst  Inden  immei-  di(*  S|x;/ialf<:ekörnl<*n  (lieini 
Kaninchen  also  dii»  |iseudoeosinri)diilen)  Myelo/.ylcn  auf  nnd 
ans  ihnen  (*nlslelnMi  sol'oi’L  di<‘  cnlsprcclicmh'n  ])olyinor))h- 
kei-nigen  Leukozyt  eii.  hh’sl  spälei’  Irfdcn  in  d(‘r  lxd»cr  die  eo- 
sinophilen und  sehli(dJli(  h aucli  die  .M :isl,my(dozyl,en  und  Masl- 
leukozyten  auf. 

l'lier  die  Hlulhildiing  in  der  einhiwonalen  ,\I  ilz  können 
vorläufig  keine  genaueren  Angahen  genuudiL  werden.  H(*i  Ka- 
nimdien  und  l\aLze  scheint  die*  Milz  für  die  IMulhildiintr  keine 
groß«*  Idolle  zu  spielen,  wähn'iid  sie  sieh  Ix'i  Hatte  und  Maus 
sehr  stark  entwickelt  und  niassenhaft  große  J.yniphozyten 
und  geköi'iite  Myelozyten  und  Leukozyten  «uithält.  .leflen- 
falls  eid-wickeln  sich  in  ihr  die  ersten  Hlutzelh*n  (LyiTi])hozyten) 
t'henfalls  aus  indifferenten  Mesenchymzellen,  wohl  nach  deni- 
s«*lhen  Tyjuis  wie  in  den  Lymjihknoten. 

I)ie  erst«*  Entwicklung  von  Hhitzellen  ini  einhi-yonalen 
K n o c h e n m a r k e,  dem  dritten  und  endgültigen  Hlutldhlungs- 
organe,  läßt  sich  deutlich  verfolgen.  Sie  entstehen  aus  den 
lockeren  Mesenchymzellen  des  Herichondriums.  Ein  Teil  von 
«liesen  dringt  wuchernd  in  den  Knorpel  ein,  wobei  sie  dünn- 
wandige (lefäßschlingen  dicht  umlagern.  Während  dei*  Knor- 
pelresorption erleiden  sie  tiefgreifende  \'erän«lerungen  ; ein 
Teil  wird  zu  Osteoblasten,  ein  anderer  zu  Osteoklasten,  ein  drittel- 
zu  Wanderzellen.  Diese  letzteren  sind  zuerst  klein,  dann  wachsen 
sie  und  verwandeln  sich  rasch  in  typische  große  Lymphozy- 
ten und  diese  kriechen  überall  zwischen  den  übrig  gehlieh«*- 
nen  .Mesenchymzellen,  die  das  Stroma  liefeiai,  den  Ost«*ohla- 
sten  und  Osteoklastcm  umher.  Die  großen  Lymphozyten  v«*r- 
mehren  sich  ijn«!  aus  dem  gi-ößten  l’eil  ilu-«*r  .\achkomm«*n 
en  tst(*hen 

1. )  M«*galo-  und  Normohlasten, 

2. )  zugh’ich  mit  d«;n  iot«*n  Hlut körperch«*n,  manchmal 
auch  früher  die  spezialgranuli«!rt «*n  .My«*lozyl cn  un«l  aus  «li«*- 
s«*n  «li«;  [)olymorphkeriug«*n  (!id,spr«^ch«*nd  g«*k(>rnl«*n  L«*ukozyl «*n; 

ß.)  echt.«*  eosino(»hil«*  .\ly«‘lozyl.«!ii  und  L«*id\o/.yl «*n, 
d.)  Mast  iny«*lozyl.en  un«l  Mast  leuk«)zyl  «*n, 
r>,)  M«*gakaryozyl «Ml  iiml  «‘lullich 
(i.)  au«-h  lypis«-h«*  kl«*in«*  Lympimzyl «*n. 
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Zuerst  liegen  diese  verschiedenen  Zellen,  die  durch- 
wegs exlravaskulär  entstanden  sind,  einzeln  und  in  lockeren 
Häufchen  zwischen  den  weiten  Gefäßen,  bald  aber  füllen 
sie  diesen  Raum  vollständig  aus.  Die  Leukozyten  und  Lympho- 
zvten  wandern,  wie  maji  sehen  kann,  durch  die  Kapillarwand 
durch,  während  die  roten  Blutkörperchen  anscheinend  da- 
durch in  den  Kreislauf  gelangen,  daß  sich  das  dünne  Endo- 
thcl  an  einigen  Stellen  auflockert  und  die  darunter  liegenden 
Zellliaul'en  vom  Blute  einfach  weggespült  w^erden. 

Gegen  Ende  der  Tragzeit  wird  die  Knochenmarkflä- 
che immer  größer  und  die  Leber  wird  von  der  Blutbildung 
immer  mehr  entlastet,  sodaß  man  in  ihr  bei  neugeborenen 
Säugern  meist  nur  noch  Reste  ihrer  Blutbildungsherde  findet. 

Bisher  sind  bei  der  Blutbildung  hauptsächlich  die  Ele- 
mente des  sogenannten  myeloiden  Gewebes  entstanden.  Tat- 
sache ist,  daß  kleine  Lymphozyten  in  großen  Mengen  im 
Organismus  erst  relativ  spät  entstehen.  Zuerst  erscheinen  sic, 
wie  l)ereits  erwähnt,  in  etwas  größerer  Zahl  im  Knochen- 
marke, je  später  desto  zahlreicher,  fn  besonders  großen  Men- 
gen erscheinen  sie  aber  in  der  Thymus  und  in  den  Lymph- 
knoten. 

Die  T h y m u s ist  zuerst  ein  rein  epitheliales  Organ.  Dann 
aber  (Kaninchenembryo  von  14 — 15  Tagen)  entstehen  in  ihrer 
Umgebung  vornehmlich  aus  dem  Endothel  und  Peiuthel  der 
benachbarten  Gefäße  im  Mesenchym  kleine  histiogene  Wander- 
zcllen.  Diese  wandern  in  die  epitheliale  .Vnlage  ein  und  ver- 
wandeln sich  hier  in  kürzester  Zeit  sämtlich  in  typische  große 
Lymphozyten.  Das  sind  die  gleichen  Zellen  wie  ursprünglich 
in  der  Leber,  nur  sind  liier  augenscheinlich  die  Existenzbe- 
dingungen für  diese  Zellen  ganz  andere  wie  dort,  denn  die 
Lymjihozyten  erzeugen  in  der  Thymus,  obwohl  sie  äußerst 
stark  wuchern,  niemals  Erythroblasten  und  nur  sehr  spärlich 
Granulozyten,  sonst  immer  nur  ihresgleichen.  Sie  infiltrie- 
ren das  ganze  Organ,  werden  bei  ihrer  Wucherung  immer 
kleiner  und  kleiner,  und  schließlich  bekommt  man  unzähl- 
bare Mengen  typischer  kleiner  Lymphozyten,  die  ins  Blut  aus- 
geschwemmt werden. 

Die  Entstehung  der  Lymphknoten  wird  an  entspre- 
chenden Stellen  des  Bindegewebes  zuerst  durch  das  Auftreten 
weiter  dünnwandiger  Lymphgefäße  eingeleitet.  In  der  Umgebung 
der  lezteren  findet  man  nun  überall  eine  ganz  unzweideutige 


li)  Dio  embryo- 
nale Thymus. 


e)  Entatehung  der 
Lymphknoten. 
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17.  Vorle.su ng. 


f)  Rolle  des  cm« 
brronalen  Binde« 
tfcwel>ea.  Wander- 
zcUen. 


rMitsLeluing  von  Wander/.ellen  ans  hosonderen  indiffe- 
renten fixen  Z»*lien  des  Bindege\vel)es,  die  größteideils  ent- 
weder dein  Endothel  der  henachharten  Blutgefäße  angeliö- 
ren  oder  ihm  wenigstens  von  außen  eng  anliegen.  Die  W an- 
derzellen sind  vom  Anfang  an  recht  polymorjdi  ; meistni- 
teils  hekommt  man  zuerst  ganz  kleine  hellkernige,  protoplasma- 
arme amoehoide  Elemente;,  die  wuchern  und  sich  elahei  zum 
größten  Teile  unmittelhar  in  ty|)ische  dunkelkernige  kleine 
Lymphozyten  verwandeln  und  durch  Einwanderung  in  di(* 
Lymphspalten  gelangen  ; sie  können  sich  später  auch  ü her- 
all in  große  Lymphozyten  umhilden.  Zwischen  heiden  sieht 
man  an  solchen  Stellen  die  mannigfaltigsten  ü hergangsfor- 
men. — Andererseits  sieht  man  aber  auch  Umwandlung  der 
kleinen  Wanderzellen  in  große  Lymphozyten,  die  ihrerseits 
erst  wieder  die  kleinen  Lymphozyten  liefern.  Jedenfalls  sind 
jedoch  zur  Erzeugung  von  kleinen  Lymphozyten  heim  limhryo 
große  Lymphozyten  gar  nicht  unbedingt  notwendig.  «Die 
groß  e n u n d die  kleine  n L y m p h o z y t e n sin  d 
also  bloß  V e r s c li  i e d e n e E n t w i c k 1 u n g s z u- 
s t ä n d e e i n e r e i n z i g e n Z e 1 1 a r U.  ln  den  embryo- 
nalen Lymphknoten  verwandelt  sich  ein  Teil  der  Lymphozyten 
auch  in  Erythrohlasten  und  in  spezialgranulierte  sowie 
in  eosinophile  und  basophile  Myelozyten  und  Leukozyten. 

über  die  luitwicklung  der  im  B i n d e g c w e h e vorkom- 
memlen  Zellen  berichtet  Maxi  m o w im  weiteren  noch  folgendes; 

Die  histiogenen  Wanderzellen  sind  trotz  ihrer  Bolymor- 
phic  doch  vollkommen  wesensgleich  mit  den  großen  und  klei- 
nen Lymphozyten,  in  die  sic  sich  unter  den  verschiedensten 
N'erhältnissen  direkt  und  indirekt  verwandeln  und  zu  denen 
eine  Heihe  von  Ühergangsformen  hinüherführl . .\n  ganz 

bestimmten  Stellen,  nämlich  in  den  hesprochenen  Blulhildungs- 
organen,  nimmt  die  Wandcrz(*llenhildung  eiiuMi  ganz  besonde- 
ren, spezifischen,  von  den  jew(‘iligen  lokalen  BedingungiMi  ab- 
hängigen \ ei'lauf  mit  ent.spr(‘(diend(‘U  Besultaten  ; ilahei  ist 
aber  die  ursj)iiingliche  W anderzeih;  die;  gleich«*.  «•!•  sie  nun 
zur  Bildung  von  my(*loi<lem  oder  von  lymphal isehem  (i«*wehe 
fidii  l.  Blut  und  Bind«*gewehe  sleh(“ii  dun'h  di«*  W aiider- 
z«*lh;ii  fortwähreml  in  regem  Z«*llausl  ausch«*,  indem  (*ines- 
leils  Wand«*rzellen  iiiul  Lympliozyl en  in  das  Blut  (*inwamh*rn, 
an«h*rei’S«*its  letztere  au«*h  wied(*r  aus  ih*iu  Blul«*  in  <li<*  (T«;\\(*h«* 
dringen  können. 


Pliysiologie  der  Blutbikhmg  u.  Bhitregeneration. 


89 


In  frühen  EmbryonalsLadicn  findcL  inan  im  Bindege- 
webe bei  Kaizen-  und  Kaninchenenibryonen  an  einzelnen 
Slellcn  auch  eine  voreilige,  übersLürzle  Lenkozylenliildnng 
ohne  typisches  MyclozylensLadiiim.  Große  Ihnlliildnngsherdc 
findet  man  besonders  bei  Katzenembryonen  inl.ramns- 
kulär  in  der  Umgebung  großer  Gefäße  ; sie  bestehen  zuersi 
ans  Ansammlungen  von  Lymphozyten,  die  sich  dann  zum 
kleineren  Teile  in  spezialgekörnte  Myelozyten  und  Leukozy- 
ten, zum  größeren  Teile  unter  fortgesetzter  Ahicherung  in 
iMegaloblasten,  Normoblasten  und  schließlich  kernlose  Ery- 
throzyten verwandeln.  Diese  letzteren  werden  hier  größtenteils 
von  histiogenen  Wanderzellen  gefressen.  In  späteren  embryo- 
nalen Stadien  hört  diese  aliortive  Bhitbildung  im  Bindegewelie 
allmählich  auf.  Aus  den  .Mesenchymzellen  werden  Eifirobla- 
sten,  die  zwischen  ihnen  in  dei‘  Nähe  der  (jcfäße  vorhande- 
nen Wanderzellen  verwandeln  sich  unter  Abplatlung  und 
Aussendung  von  Ausläufern  in  seßhafte  Elemente,  die  sog(‘- 
nannten  «ruhenden  A'anderzellen»  oder  K'lasmalozyten  ; noch 
andre  werden  ebenfalls  zu  Fifiroblasten. 

Anhangsweise  spricht  Maximow  noch  über  Idstiii- 
gene  Mastzellen,  Eosinophile  und  Blasmazellen.  Ei'  läßt  ,|  j,. 
ersten  h i s t i o g e n e n M a s t z e 1 1 e n im  jungen  Binde- 
gewebe aus  lymphozytenähnlichen  Wanderzellen  entstehen. 
Ihre  Eoi'in  ist  sehr  verschieden,  zum  Teil  sidir  unregelmäßi'r. 
der  Kern  chromatinarm  ; sie  können  auf  dii'sem  Wege  selbst 
in  den  blutbereitenden  Organen  und  im  lympbatischen  Ge- 
webe enlstehen,  während  erst  s|)äler  oder  zu  gleicher  Zeit  sich 
in  der  blutbildenden  Zellmasse  .Maslmyelozyten  und  aus 
ihnen  Mastleukozyten  anscheinend  ganz  selbständig  und  un- 
abhängig entwickeln.  Ob  aber  diese  beiden  Mastzellenarten, 
die  histiogene  und  die  haematogene,  nicht  doch  aus  einer'  ge- 
meinsamen Slammform  entstehen,  ist  vorläufig  nicht  zu  ent- 
scheiden. Blasmazellen  treten  meist  erst  nach  der  Ge- 
burt auf,  und  zwar  üf)erall,wo  sich  Lymphozyten  finden,  ei- 
nerlei ob  es  sich  um  Bindegewebe  oder  bhdliildende  Organe 
handelt.  Die  eosinophilen  Zellen  des  Bindegewe- 
bes sind  sämtlich  gewöhnliche  ausgewanderte  eosinophile  Leu- 
kozyten. Lokale  Entstehung  vereinzelter  eosinophiler  Zel- 
len im  Bindegew'ebe  erfolgt,  gerade  so  wie  das  vorher  füi'  die 
spczialgekörnten  Leukozyten  gezeigt  wui'de,  nur  in  frühen  Em- 
bryonalsLadien. 


17.  Vorlesung. 


\)0 


II.)  LUutbiMuiii; 
HUhnclieti* 
«‘inbrj’o  nach 
\V  <»  r a 1>  a n- 
tacltnkof  f. 


a)  Provi^«ori«^lif 
crMio  Itliitbil' 


Die  nildnng  von  liisliogenen  Wander/.ellen  vollzieliL  sicdi 
anfänglicli  üluTall  im  Körpei-,  am  iTicldiclisLeri  in  der  Jlanl 
lind  Unlerlianl,  sjiärliehei-  im  Hindegewidn?  der  inneren  T)r- 
gane.  Im  spälenm  emltryonalen  Leben  wird  al>er  ilire  Bildung 
wesenllieli  eingeimgl.  Sie  hescliränkt  sich  erstens  auf  das  Be- 
ritlnd  der  (lefäUe  und  zweilims  insbesondere  auf  ganz  bestimm- 
te rodtiidi“,  wo  angenseheinlich  besonden;  Bedingungen  herr- 
schen— auUer  den  schon  besjirochemm  Blntbildnngsorganen 
Spüler  noch  auf  die  Darmwand  und  die  sonstigen  Stätten  des 
lymphadenoiden  (lewebes.  Im  gewöhnlichen  13indegewebe  er- 
lischt ihre  Bildung  znlet/.t  auch  an  den  Blutgel'äüen  noch  während 
dt‘s  fötalen  Lebens  vollkommen  ; aber  auch  in  den  Blutbil- 
dungsorganen hört  diese  Fähigkeit  der  fixen  Zellen  mit  der  Zeit 
wahrscheinlich  ganz  auf,  wenigstens  unter  normalen  Verhält- 
nissen. Die  Abkömmlinge  der  W'anderzellen,  die  Lympho- 
zylen,  besitzen  eben  ein  genügendes  selbständiges  Begene- 
rationsvermögen  und  sie  behalten  die  Fähigkeit  zur  Entwick- 
lung in  den  verschiedensten  Bichtungen  für  immer. 

Soweit  zunächst  die  Ergebnisse  von  M a x i m o w s Un- 
tersuchungen. 

Ich  habe  ihren  wesentlichen  Inhalt,  wie  ich  glaube, 
mit  der  größten  Objektivität  wiedergegeben.  Anschließen 
möchte  ich  sogleich  einen  kürzer  gefaßten  .Auszug  aus 
den  .Arbeiten  von  W e r a D a n t s c h a k o f f*),  einer  Schü- 
lerin .M  a X i m o w s,  die  in  dessen  Laboratorium  die  Entwick- 
lung des  Blutes  und  des  Bindegewebes  beim  Hühnchenembryo 
mit  den  gleichen  .Methoden  verfolgt  hat.  Sie  kommt  in  den  mei- 
sten wesentlichen  Punkten  zu  den  gleichen  Ergebnissen  wie 
Maxi  m o w,  immerhin  aber  sind  einige  .Abweichungen  fest- 
zustellen, welche  wohl  zum  Teile  in  der  Verschiedenheit  des 
.Materiah'S  begründet  sind,  zum  Teile  abiu-  doch  Unterschiede 
in  der  .\uffassung  bedeuten. 

Die  erste  Blutzelleidn’ldung  erfolgt  auch  hier  in  den  Bhd- 
in.seln  der  Dottersackwand.  Deren  äußere  Mesenchymzcllen 
werden  zu  ( ielaßendothelien,  die  innerhalb  gelegenen  Zellen 
durchaus  zu  typischen  großen  Lymphozyten.  Eigentliche 
morphologisch  gekennzeichnete  j)rimilive  Blutzellen,  aus  denen 


•)  Fol.  tiiicinatol.  IV.  JHlirKiuig,  Sui)|)loinoiit lieft  2.  1907;  A orlmndl.  <1.  Herl, 
iiimloin.  (li'H.,  April  190S,  (Hof.  Fol.  lincin.  M«l.  VI,  II.  ß.  1908),  Anatom.  Uofto, 
U.l.  :i7.  II.  IJ.'I  (Krf.  Fol.  haoin.  U.l.  VI.  II.  5.  1908).  Archiv,  f.  mikroak. 
Amitomio,  U<1.  73  niicl  71  (Hof.  Fol.  haem.  Ud.  8,  lieft  3 ii.  Md.  9,  Heft  4.) 
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‘ oinerseils  die  primären  Eryl  lirohlasU'ii,  anderei-seil.s  ersi 
die  großen  Lyni])hozyLen  lier\  ()i'gelieii,  gil)(  es  hier  iiichl,  ; 
die  ersten  Blutzellen  sind  dirc'kl  große  Lym[)liozyten.  Ans  iliiieii 
(Mitwiekeln  sich  innerhall)  der  Gel'äße  ausschließlich  Ery- 
throblasten,  und  zwar  zuerst  noch  sehr  vom  definitiven  Typus 
abweichende  großkernige  und  baemoglobiiiarmc  primäre  Ei'v- 
I throblasten  ; dann  aus  den  allmählich  sich  etwas  weitei'  diffr!- 
' renzierenden  und  dabei  verkleineiaiden  großen  Lymphozyten 
immer  mehr  dem  definitiven  Typus  sich  nähernde  Erythrohla- 
stenstämme.  Eine  scharfe  Trennnng  zwischen  ])i'imären  und 
definitiven  Erythrohlasten  wie  liei  den  Sängern  gil)t  es  also 
hier  nicht,  ebensowenig  aber  gehen  aus  den  morphologisch 
tieferstehenden  haemoglobinführenden  Zellstämmen  durch  dif- 
' ferenzicrende  Teilung  morphologisch  höherstehende  Stämme 
hervor  ; diese  vielmehr  entstehen  immer  nur  ans  etwas  weiter 
differenzierten  haemoglobinfreien  großen  Lym])hozyten,  de- 
ren Kerne  bei  der  Wucherung  immer  chromatinreicber  und  etwas 
kleiner  werden  und  den  Nukleolus  verlieren.  Aus  den  außerhall) 
der  Kapillarwände  liegengebliebenen  großen  Lymphozyten 
der  Blutinseln  entstehen  keine  Erylhroblasten,  sondern  vom 
5.  Tage  der  Bebrütung  an  spezialgi-anulierte  (beim  Mühnchen 
mit  stäbchenföi'migen  oxy])hilen  Granulationen  versehene)  Mye- 
lozyten und  Leukozyten.  Die  Erylhroblasten-  und  Granulo- 
zytenbildung ist  räümlich  zunächst  \-ollkommen  getrenid,  und 
Granulozytenbildung  erfolgt  (>xl ra vaskulär  im  Gegensätze  zu 
den  Säugereml)ryonen  auch  schon  in  der  Dottersackwand. 

Mit  dem  Übergang  der  Blutbildung  auf  den  Körpei'  des 
Embryo  geht  die  Bildung  von  Wanderzellen  aus  den  ui- 
sprünglich  nur  fixen  indifferenten  Mesenchymzellen  einher. 
Der  Ausgangspunkt  der  im  Körperinneren  erfolgenden  Blut- 
bildung ist  eine  Mesenchymzelle  oder  eine  Blutgefäßwand- 
zelle, ein  Element,  welches  seinem  Ursprünge  nach  den 
Blutinselzellen  nahesteht.  Die  dauernde  Blutbildung  speziell 
ist  an  die  Gefäßwandzellen  (Endothelien)  geknüpft,  und  es 
entstehen  auch  im  Körper  die  Erythrohlasten  intra-  und 
die  Granulozyten  extravaskulär;  doch  gibt  es  vorübergehend 
an  verschiedenen  Stellen  des  iMesenchyms  auch  exti'avas- 
kuläre,  von  Gefäßendothelien  abzuleitende  Blutbildungs- 
herde, in  denen  neben  Granulozyten  auch  Erythrohlasten 
entstehen,  die  zum  Teile  auffällig  klein  sind.  Diese  gelangen 
aber  nicht  in  den  Kreislauf,  sondern  werden  phagozytiei't. 
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17.  Vorlesung. 


h)  Uilfhing 
(ieweUe-4. 


l)io  \\'im(l<‘r/.<*Iloii  Irolfin  Ikmih  llülinclicn  von  vorne- 
litToin  in  zwei  v»*rsclii<Ml(*n(*n  moi-pliolofrisohcn  Typen  auf  ; 1.) 
als  1 y m j)  li  o z y I o i d e \\  a n d (*  r z e I 1 e n mit  rundem 
oder  ovalem,  cliromal  inarimmi,  nukleolentragendem  Kerne 
und  dield-i'el ikulärem,  stark  hascjpldlem  l*rol ojdasma,  mor- 
|diolo<;iseli  also  vollkommen  d(*ni  'rypus  dei-  f^roüen  Lym- 
pliozylen  eids|)reehend.  Sie  eid.slelien  nur  iu  den  frühesten 
emhryonalen  Kntwickluiif^ssl ufen  aus  (hm  gewcdiidichen  ästi- 
y:en  .Mesenchymzellen,  s|)äter  au.sscldi(*üli(di  aus  (jefäüwand- 
Z(‘llen;  die  (lefäüendolhelien  hehaÜamdie  Fähigkeit  zur  Hildung 
makrfdymphozyloidor  Zellen  aber  für  das  ganze  Lehen.  2.)  als 
h i s l i o 1 o p c W a n d e r z e 1 1 e n.  Diese  sind  viel  kleiner 
als  die  lymphozytoiden,  ziemlich  |)olymorph,  ihr  Kern  ist 
dunkler,  ehi-omal inreicher,  rund  oder  oval,  ihr  Protoplasma 
schwächer  basophil  und  enthält  \akuolen.  Sie  entstehen  aus 
den  ästigem  indifferenlen  Mesenchymzellen  selbst  noch  in  spä- 
ten Stadien  der  Debrütung.  Für  ihre;  morphologischen  \ er- 
schieMhudieilen  sind  hauplsächlich  Ort  und  Zeit  der  Fntste- 
hung  maßgebend;  ihre  1 lauptfunktion  ist  die  Phagozytose, 
ln  s|)äteren  Stadien  w’ird  ihr  Kern  chromatinreicher  und  klei- 
ner. Trotz  der  gi’oßen  b’orm-  und  Entstehungsunterschiede 
zwischen  lym])lioZyLoideu  und  histiotopen  Wanderzellen  be- 
stehen einzelne  Zwischenstufen  und  es  ist  wahrscheinlich,  daß 
di(“  (‘ine  Zellart.  in  die  andere  übergehen  kann. 

\’om  10.  — 12.  Tage  der  Hebnitung  an  w'erden  die  gimßen 
Lymj)hozyten  im  Pindegewebe  immer  selt(‘uer,  einerseits  weil 
sie  sich  in  Piryl  luoblasten  und  Granulozyten  verwandelt  haben, 
hauptsächlich  aber,  weil  sie  sich  jetzt  speziell  an  jenen  Stel- 
len, wo  sich  später  das  lymphadenoide  (lewebe  ausluldet  und 
sammelt,  fast  gleichzeitig  zu  k 1 (;i  n e n Lymphozyten  dif- 
ferenzieren. Der  Kern  wird  viel  kleiner,  das  Ghromatin  ord- 
ii(‘t  sich  in  lypiscln'r  Weise  zu  dr(*ieckig(m  Schollen,  das  Kern- 
k(>rperchen  geht  verloren,  das  Proloj.)lasma  wii'd  sehr  schmal. 
Die  kleinen  Lymphozyten  in  Thymus,  HindegcAvelx*  und  Blut 
sind  nnt ereinander  vollkommen  id(‘ntisch,  und  zwisch(*n  d(*n 
einzelnen  Gebieten  best(‘ht  Zellaustausch,  .\uch  die  kh'inen 
Lymphozyten  sind  in  verschied(*ner  Bichtung  weit(*r  (*ntwick- 
lungsfähig,  aber  gewöhnlich  in  ander(*m  Sinne  als  die  gro.s- 
sen  Lymphozyten.  Während  aus  dies(*n  int ravaskuläi’  und 
voridtergehend  st  elh‘nweis(“  auch  extravaskulär  Im’n  tluobla- 
sten  und  sl(d,s  (rxt ravaskidär  spezialgranulierte  My(‘lozyl(‘u 
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und  Leukozyten  entstellen,  entwickeln  sich  aus  den  kleinen 
Lymphozyten  niemals  Erythrohlasten  oder  Erytlii'ozy ten,  da- 
gegen Plasmazellen,  (riindkernigc)  Eosino])hile  und  Mast- 
zellen sowie  neuerlich  histiolope  Wandcrzellen.  Oh  sie  sich  ancli 
wieder  in  große  Lymphozyten  umwandeln  können,  ist  nichl 
zu  bestimmen.  Die  Mastzellen  sind  beim  Hühnchen  sehr  ver- 
schieden groß  : die  in  Thymus  und  Knochenmark  sehr  klein, 
die  im  Blute,  im  lockeren  Bindegewebe  und  in  der  Daianwaiid 
öiters  sehr  groß;  doch  ist  cs  unmöglich,  beim  Hühnchen  zwei  Ar- 
ten von  Mastzellen,  eine  histiogene  und  eine  haematogene  auf- 
zustellen,  alle  sind  vielmehr  prinzipiell  von  gleichem  Habitus, 
insbesondere  haben  alle  den  gleichen  kleinen  runden  Kern. 

Auch  bei  der  Entstehung  des  embryonalen  K n o c h e n- 
ni  a 1-  k e s ist  der  Ansgangsi)unkt  der  Blntlnldnng  die  indif- 
1‘ei‘ente  Mesencliymzelle.  Sie  rundet  sich  ab  und  ^■erwandcit 
sich  in  die  gemeinsame  Stammzelle  aller  Elemente  des  Blutes, 
die  ihre  Fähigkeit  zu  vielseitiger  Difrerenzierung  während  der 
ganzen  Zeit  der  akliven  Knochenmarklätigkeit  l)eibehält. 
Diese  Zelle  wird  als  «11  a e m o b 1 a s t»  bezeichnet,  ist  aber 
nichts  anderes  als  ein  gi'oßer  Lymphozyt,  und  dieser  ist  auch 
hiei-  vollkommen  gleich  dem  großen  Lymphozyten  dei'  ersten 
EiitwicklungszeiL  Aus  ihm  entstehen  räumlich  gut  geti'ennl 
einerseits  die  Erythrohlasten,  dei'en  \’orsluren  sich  immer  m{'hr 
bis  zur  Normoldaslengröße  verkleinern,  und  anderseits  di(‘ 
verschiedenen  Gi’anulozytenl'oi'inen  auf  dem  Wege  üb(‘r  di(‘ 
entsprechend  gekörnten  Myelozyten,  außi'rdem  abei’  auch  khn- 
ne  Lymphozyten  und  Plasmazelhm.  Aus  sehr  kleinen  lympho- 
zytenartigen Zellen  ('riiromholdasl  en)  entwickeln  sich  dii' 
Thrombozyten.  — Die  kleinen  Lymjdiozyl (ui  dilTereiizie- 
ren  sich  wieder  mannigfaltig,  indem  sie  i n n e r h a I b der  ( le- 
fäße  in  Erytlu'oblasten  und  Tiu'ombozyten  und  a u ß c r h a 1 b 
der  Gefäße  auch  direkt  in  kleine  neutro])hile  und  eosiiio[)hile 
Myelozyten  und  Leukozyten  übergehen  ; man  kann  also  g r o s- 
se  Myelozyten,  die  aus  großen  Lymphozylen  enfstamlen  sind, 
und  k 1 e i n e Myelozyten  unterscheiden. 

Im  postembryonalen  Leben  tritt  allerdings  Ijei  den 
Vögeln  eine  gewisse  Scheidung  ein.  A'ährend  im  Knochemnarkt' 
fies  Embryos  die  Lymphozyten  unregelmäßig  zwischen  den 
anderen  Zellen  verteilt  lagen,  bilden  sie  spätei-  kleine  follikel- 
artige ])aramyeloide  Inseln  bis  zu  Stecknadelkopfgröße,  di(! 
gewöhnlich  von  (‘inem  Saunu'  granulierter  Zellen  umgeben  sind. 


c)  lUutbiKlmi^'  im 
Knochciimarke. 


cl)  L’üstombryo- 
nalr  niiitbil'liui 


17.  Vorlosun^r. 


III.  Kiiibrjronalc 
iin«I  i |iUtiTi!  Illut- 
lilMiit)»;  beini 
MctnR'lien  tmcti 
c li  r I d <1  e. 


In  (li(“si‘ii  lliTili'ii  sind  lnin|ilsäclilii'li  Ivlidne  und  nur  in  f^crin- 
^iTci'  Zahl  anrii  I.yinplio/.yl ni  vorhanden,  \V(*h  lu;  leL/,- 

I ereil  hier  olTenltar  die  Holle  von  «Lyniphohlaslen»  spiidini. 
Wenn  inan  sie  niil.  jenen  nn^rannlieil  en  Zellen  ver|/leichl , 
welelu“  die  XorslnfiMi  der  .Myelo/.yLen  hilden,  also  den 
«.Myidohlaslen»,  so  kann  man  im  erwachsenen  llnhn  /.ienilich 
leicht  ^n-wisse  niorpholoj^ische  Uni erschii'de  /.wischen  heiden 
reslslidlen.  'I'roL/.dem  linden  sich  unter  ihnen  auch  dann’  noch 
ininier  auch  die  enihryonalen  Slamm/.ellen,  aus  welchen  beide 
durch  I lirierenziernng  hervorgehen;  der  AnsgangspiinkL  dermye- 
loiden  lind  der  lymjihadenoiden  Zellen  ist  also  ein  gemeinsamer. 

Hiesen  heiden  großen  ArhciLen  gegenüber,  in  denen  die 
/nersi  \on  Saxer*)  gelLend  gemachte  HedeiiLung  der  soge- 
nannten jiriniären  Wandcr/.ellen  für  die  HluLbildung  in  einem 
ausgedehnten  Maße  anerkamiL  und  spezifiziert  wird,  und 
deren  Griindton  in  der  immer  vviederkehrenderi  Behauptung  zu 
suchen  ist,  die  Slammzelle  aller  Elemente  der  Blutbildungsor- 
gane lind  des  Blutes  sei  der  indifferente  und  in  ganz  verschie- 
dem*r  Hichtung  differenzierungsfähige  große  Lymphozyt  — 
diesen  Arbeiten  gegenüber  ist  von  Naegeli  und  von  Schridde 
auf  Grund  ihrer  eigenen  embryologischen  üntersuchungen  am 
.Mimschen  für  diesen  ein  durchaus  anderer  Standpunkt  über  die 
Entstehung  und  flen  Zusammenhang  der  einzelnen  zelligen 
IMemenle  fler  Blntbildungsorgane  und  des  Blutes  ausgebildet 
worden  und  wird  von  ihnen  an  den  verschiedensten  Stellen 
mil  großer  Schärfe  und  Sicherheit  vertreten.  Sie  schließen 
sich  in  ihren  Eolgerungen  eng  an  die  zuerst  von  Ehrlich 
behan|)tel e strenge  Trennung  von  granulierten  Leukozyten  und 
Lym|)hozyl en  an  und  gehen  in  gewissem  Sinne  noch  wesentlich 
Weiler  als  hi  h r I i c h,  indem  sie  behaupten,  auch  ilie  Enlwick- 
Inng  rlieser  beiden  Zollsysteme  si*i  eine  durchaus  gelreunte,  sie 
haben  funktionell  und  moi’phologisch  dnrchans  versidiii'dene 
Slammformen,  wi'lche  einandei’  als  .Myeloblaslen  und  Lym- 
phoblasteii  gegeniibergestellt  wei'den. 

Ich  will  hei  der  I )arstellnng  der  .\nschannngen  dieser 
.\nloreii  mil  den  1 'ntersnchnngeii  S c h r i d d e ’ s beginnen, 
obwidil  sie  zeit  lieh  s|iäter  einsetzen,  weil  dieser  h'orscher  seine 

•)  Ariiitom.  Arr/.ein<-r  1S»5;  /.«ntriilM.  f.  mII^.  I’iitliol.  und  |mlhol.  Annloinie 
I Sll<»,  Anatom,  flcftc,  VI.  iS'.IO. 
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Ih'übachlimgoii  an  Embryonen  sehr  IVülier  Eiil wickliingsix;- 
riodon  in  lückenloser  Reihe  (InrchgerührL  und  (Miilnällieli  zii- 
sanmieniassend  dargeslelll  hat.  Ich  lolgi;  seiner  an  zwei  V(‘r- 
schicdenen  OrLcn,  nämlich  anf  der  11.  Tagung  der  Deut, sehen 
RaLhologischen  Gescllschal'L  in  Dresden  1907  und  aul'  der  80. 
Versammlung  Denlscher  Naturforscher  und  Arzte  in  Köln 
1908  in  verschiedener  Ausführlichkeit  voi-getragenen  Zusam- 
menfassung. 

S c h r i d d e betont  einleitend  seine  Anscbauuiig,  daü 
man  Ergebnisse  der  embryologischen  Untersuchung  bei  Tieia'ii 
niemals  ohneweiters  auf  den  Menschen  übertragen  dürfe,  weil 
die  Zellentwicklung  selbst  bei  vollkommen  gleichartigen  End- 
produkten doch  eine  wesentlich  verschiedene  sein  könne.  Ei' 
läßt  also  für  die  Lehre  von  der  Blutbildung  beim  Menschen 
nur  histologische  Untersuchungen  am  Menschen  selbst  als 
maßgebend  gelten. 

Die  erste  B 1 u t z e 1 1 e n b i 1 d u n g b e i in 
m e n schlichen  E m b r y o geschieht  im  Dottersack.  Es 
bilden  sich  mit  spindeligen  Zellen  ausgekleidete  Hohlräume,  die 
zunächst  mir  eine  zellfreie  Flüssigkeit  enthalten.  Bald  aber  ent- 
wickeln sich  als  Abkömmlinge  der  Gefäßwandzellen  die  ersten 
BluLzellen:  die  primären  ErythroblasLen.  Sie  entsprechen  den 
Megaloblasten  Elndichs,  sind  9 bis  4 mal  so  groß  als  normah! 
Erythrozyten,  haben  einen  großen  hellen  Kern  mit  Kernkör- 
perchen und  ein  anfänglich  deutlich  basophiles  und  nur  sehr 
schwaeh  haemoglobinhalLiges  Protophusma.  Sie  vermehren 
sich  durcli  Mitose  und  ergänzen  sich  außerdem  durch  Neubil- 
dung ans  den  Gefäßwandzellen.  N'ollkommen  haemoglobin- 
freie  Zellen  konnten  auch  in  den  frühesten  Stadien,  bei  einem 
Embryo  von  1 tnni  Körperlänge,  nicht  gefunden  werden.  Man 
kann  gelegentlich  die  Entstehung  der  primäi'en  Erythrobla- 
sten  aus  Gelaßwandzellen  unmittelbar  beobachten.  Diese 
Zellen  sind  dann  ganz  auffällig  groß,  cvölben  sich  in  das  Lumen 
der  Bluträume  stark  vor,  haben  ein  homogenes  und  bereits 
leicht  h a e m o g 1 o b i n h a 1 t i g e s Protoplasma  und  ei- 
nen Kern,  der  große  Ähnlichkeit  mit  einem  Erythroblasten- 
kern  besitzt.  Diese  Bildung  von  primären  Erythroblasten  aus 
(tefäßwandzellen  tritt  später  immer  mehr  zurück,  die  Ei'y- 
throblasten  vermeln-en  sich  dann  überwiegend  selbständig 
dureb  mitotische  Teilung.  Sic  werden  sehr  haemoglobinreich. 


a)  ProvisorisoUn 
iiitravaskiiläi'c 
Blutl)iUlimi'  liiT 
ersten  limbryo- 
n.alzeit. 


17.  V(trlesuiiff. 


I>)  -M > fioü»4*lu3 

liliitzdluubiMung 
in  lA'ber,  Milz  u. 
Kiint'lifiimark. 


yo 

ltlt‘ilM‘11  (liilici  j^roü,  il(M‘  IviTM  llildcr  von  lviii’yonli(.‘xis, 

lilriM  Itfi  tlfii  primäi'cii  l^ryLlii-oltlasl (Mi  iinincr  in  (1(m-  Zelle 

(M-|lJlll  (Ml. 

1 >ie.S(‘  l'.ry t lirol)lasl(Mil)il(lniif'  sclneilet  ruseli  vom  l)o(- 
l(Mj(iick  (Inrch  diMi  Hanclisliel  f^ef^MMi  den  Köriier  zn  fort  und 
wird  ancli  in  d(Mi  nen(f(d)ildel (mi  Gel’älj(Mi  des  K(jipers  weiLer- 
^('irdirl.  Bis  zn  (*iner  k'öLu.sfrröUe  \on  10  nun  finihm  sich  in 
d(Mi  (Icläü(Mi  nur  priinäiM*  Ki-yl  liroblasl  (mi.  Bim;  e.xLravas- 
Unläre  Blnl zellenhildnng  hal,  nirf^ends  slall.  Nii'f^ends  zeif^(;n 
sich  aiißerhalli  der  (nd'äüe  ir^mndwelehe  Zellen,  di(;  niil,  jeLzl 
od(M'  s[»äLer  anrirelenden  BlnLzelh;n  in  irgendwelche  Bezieh- 
ung gebrachl  werden  könnlen. 

Bi‘i  Binbryonen  von  11  bis  12  inni  Länge  LriLL  die  BluL- 
zelhMibihlung  in  eine  neue  Phase,  und  zwar  durch  den  B(;ginn 
einer  extravasknlären  Neubildung  in  der  Leber.  Biese  bestand 
bisluM-  nur  aus  Leborzellen  und  Gel'äßkapillaren  ohne  jedes 
andiMe  mesenchymale  Element.  Jetzt  treten  zwischen  Ge- 
fäüwandzellen  und  Leberzellen  alleiorls  kleine  Zellherde  auf, 
die  aus  typiseluMi  .Myeloblasten,  lirythroblasten  und  Hiesen- 
zellen  besleluMi.  Biese  Zellen  stellen  eine  ganz  neue  Genera- 
lion \on  Bild (“hMuenlen  dar  und  gleichen  bis  ins  kleinste  den 
gleichbenannten  Zellen  des  (‘xtraut(;rinen  Lebens.  Genaueres 
Studium  zeigt,  daß  sie  alle,  und  zwar  zu  gh;icher  Zeit,  von  den 
Gefäßwandzellen  exlravaskulär  gebildet  werden.  Bie  sekun- 
däriMi  ErylhroblasI (Ml  und  die  .Myeloblast(;n  liegen  zumeist 
gesond(;rl  in  kliMnen  /adlhäufchen,  di(;  Bies(Mizell(Mi  mehr  ein- 
zeln ; die  Ervthroblasten  haben  ein  basophiles  Proto|)lasma 
lind  d(Mi  vollständig  typischen  K(mii  der  spiit(M-en  Normo- 
blaslen,  di(*  .Myeloblasten  lasscMi  zunächst  noch  iiiiMiials  (‘iin*  Gra- 
nulat ionsbildiing  (M’kenii(;n,  die  BiesiMizelhui  gleichen  in  Bezug 
auf  Kern  und  Protoplasma  vollkommen  dni  s]tezilisch(Mi  Kno- 
ch(Miniarksri(‘S(Mizell(Mi.  \on  diesiMi  neug(‘bildel(Mi  Z(;1I(Mi  ge- 
lang(Mi  ziK.Msl,  die  seknndär(;n  Eryl  hroblastiMi  (.Normoblasl en) 
in  die  Gefäße  und  \ (M’drängiMi  allmählich  die  priniär(Mi  ba\v- 
I liroblasl  (Ml,  welche  anscheiiKMid  zn  Ihiginn  des  dritl.iMi  hldal- 
nionals  *ans  d(Mu  Kreisläufe  nmmscIi wiiiuhMi  sind.  Wann  sich 
ans  d(Mi  M \ chdilasl (Ml  di(‘  (M'sLmi  My(‘lozyl(Mi  bildiMi,  läßt  sich 
Norlänfig  nicht  sicluM’sl  ell(Mi,  jcd(Milalls  also  (M  sI  j(Miseils  imikm' 
K("»rp(M'länge  von  Iß  yinii. 

Znnächsl  ist  die  ladxM-  das  einzig(‘  Blut  bildungsorgan  (h‘s 
l\(M|KMS.  In  diM"  E(dge  IreliMi  alxM'  fast  üImmmiII  im  (MiibryonahMi 
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K'örjH'r  lilutbildungslierdc  auf,  dort  wu  Mesenchyiii  vorhanden 
ist,  am  reichlichsLen  in  Mescnlerium  und  Netz.  Im  driLLen  Fö- 
lalmonaLe  Ijeginni  aucli  die  EnLwic-klung  des  Knochenmarkes. 

Zuersl  werden  die  Gefäße  gebildeL,  um  welche  herum  dann 
ebenso  wie  in  der  Lebei-  Myeloblasten,  Erythroblasten  und  Hie- 
senzellen  entstehen.  Über  die  Entwicklung  der  Milz  läßt  sich 
noch  nichts  Sicheres  behaupten,  nur  das,  daß  sie  im  5.  und  6. 
Embryonalmonate  reichlich  myeloisches  Gewebe  besitzt.  Die 
Thymus*)  ist  niemals  ein  blutzellenbildendes  Organ  ; sie  pro- 
duziert weder  Erythrozyten  noch  Leukozyten,  und  die  kleinen 
Zellen  in  ihr  sind  keine  Lymphozyten,  weil  sie  niemals  die  von 
Schridde  mit  seiner  Modifikation  der  Altmann’ sehen  Fär- 
bungsmethode entdeckten  spezifischen  Lymphozytengranula 
besitzen. 

Je  mehr  sich  das  Knochenmark  entwickelt  und  wächst, 
desto  mehr  nimmt  die  blutbildende  Tätigkeit  alles  anderen 
fötalen  Gewebes  ab.  Es  schwinden  die  im  Bindegewebe  zer- 
streuten Blutbildungsherde,  die  Milz  hat  schon  mit  dem  7. 

Monat  fast  ganz  anfgehört,  myeloische  Zellen  zu  bilden  ; nui‘ 
die  Leber  bewahrt  noch  einen  Best  von  blutbildender  Tätig- 
keit, die  selbst  lieim  Neugeborenen  nicht  ganz  verschwunden 
zu  sein  braucht. 

Das  ist  die  Entwicklungsgeschichte  des  myeloischen  Ge- 
webes beim  Menschen. 

Das  lymphatische  Gewebe  entsteht  bedeutend  später 
als  das  mveloische  und  seine  Entwicklung  kennzeichnet  den  zeubudun?. 
Eintritt  der  dritten  Blutbildiingsperiode.  In  welche  Zeit  aller- 
dings die  erste  Bildung  von  Lymphozyten  fällt,  darüber  läßt 
sich  noch  keine  bestimmte  Auskunft  geben.  Doch  treten  be- 
merkenswerterweise in  den  um  die  Blutgefäße  herum  gele- 
genen myeloischen  Gewebsherden  niemals  Lymphozyten  auf. 

Diese  bilden  sich  vielmehr  ausschließlich  um  Lymphgefäße 
herum,  und  zwar  treten  zuerst  nur  kleine  L y m p h o- 
zyten  auf.  Eine  Gruppierung  zu  Knötchen,  zu  Fol- 
likeln scheint  sich  erst  im  G.  Monat  einzustellen,  und  auch 
diese  Follikel  sind  nur  aus  kleinen  L^miphozyten  aufgebaut. 

Es  haben  also  nur  die  Elemente  des  myeloischen  Ge- 
webes eine  gemeinsame  Stammzelle : die  Blutgefäßwand- 

zclle.  Die  Ursprungszelle  der  Lymphozyten  dürfte  in  den 

* Schridde  sagt  übrigens  : der  Tliymns. 
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17.  \’<jrlesuiif;. 


d;  lilutbilduii» 
im  e.\traut(TincD 
Teilen. 


Its 

L\ iii|ili*:clTiU\\'!imlzdlcii  zu  .>;uc1i(mi  s(*iii  ; «jedciil'ulls  sind  lyin- 
|»li;d  isclics  und  inycluisclics  ( zwei  anls  .sti’(*n};.sl<*  zu 
s(  lu'idrndc  I *iimicli\ inc,  die  nucli  in  dem  frülioslen  Fötal- 
(‘pncdicn  nicnuils  ii<rcnil  «‘im*  ( Inmcinsamknil  lialHui».  Und 
die  Fra»:«'  nach  (dner  <;(*nicinsani(‘n  Slammz(*lh*  aller  lilnlide- 
mcnlc  isl  als  in  aldchnondcin  Siniu*  cnl schieden  zu  hetrachten. 

Ini  lv\l raideiinlohen  ist  das  hauplsächlichsl e Hlutbil- 
dun^esoiMran  das  Knochenniaik.  Je  nach  dem  Aller  ist  seine 
Zusanunenselzunii:  verschieden.  Noch  in  den  leLzI.en  Fötal- 
inonaLen  beslehen  die  Ivnoclummarkszellen  zu  70 — 00%  aus 
-Myeloblasten  ; daneben  sind  in  wechselnder  .Meii{;e  auch  neu- 
trophile, eosinophile  und  basophile  Myelozylen  nml  enlsj>r(,*- 
chend  <;ekörnte  Leukozyten  sowie;  EryUii-oldasLen  und  Ery- 
throzyten vorhanden.  .Vueh  im  IVühcsLen  Kindesalter  über- 
wiegen unter  den  Leukozyten  noch  die  .Myeloblasten,  nach 
und  nach  nehmen  aber  die  granuliei-l en  Zellen  immer  mehr  zn, 
so  daß  im  spätei'en  Leben  nur  noch  kleinere  Herde  von  .Myelo- 
blasten zu  linden  sind. 

Der  Entwicklungsgang  der  einzelnen  Zellarten  des  Kno- 
chenmarkes ist  im  totalen  und  extrauterinen  Leben  gleich 
lind  gestaltet  sich  folgendermaßen. 

Die  Hiesenzellen  behalten  ihre  Gestalt  immer  bei. 

Die  Erythroblasten  entstehen  zunächst  aus  schwach- 
basophilen Erythroblasten  mit  typisch  strukturiertem  Kern. 
Di(,‘se  bilden  Maemoglobin.  Beide  Zellformen  sind  teilungs- 
fähig: im  späteren  Lebcm  ruht  aber  ilie  \ ermehrung  bereits 
haujitsächlich  auf  den  haemoglobinführenden  Zellen.  Die  Ent- 
kernung geschieht  durch  Bikuose,  Karvorrhexis  und  Karyo- 
lyse  ; Kiirnausstoßnng  kommi  nicht  vor.  Der  kernlose  Ery- 
throzyt hat  lucht  eine  bikonkave  Scheiben- sondern  eine  kon- 
vexkonkave Na|)fform,  wie  sie  schon  früher  B i n d t 1 e.  i s c h 
und  e i d e n r e i c h angenommen  haben. 

Die  sämtlichen  drei  Granulalionsarien  der  Leuko- 
zyten entstehen  ans  dem  M yidoblasi en  durch  eine  «Ireifache 
granuläre  Differenzierung.  Di'r  .Myidoblasl.  hat  niemals  .\llmann- 
Schridd«;’sche  (Iranula.  Dadurch  uni erscheidcl  er  sich  am  wi‘- 
senl  liehst  en  von  dem  s])äl(*r  zu  bi'schreibendni  I.ym|)hohla- 
slcn.  I'berdiiis  hat.  er  auch  ein  stärker  basophiles  Brotoplasma 
und  blässi’i'  färbbare  Nukh’iilen.  i\us  ihm  (“iilslehen  dmch  idl- 
mähliche  ( iranulal  ionsbildnng  unter  Bückgang  der  Broto- 
plasmaha.sophilie  die  <lrei  .\rlcn  von  .Myelozyten  und  aus 
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diesen  aiiT  dein  hekannlen  A\’ege  die  drei  polymürphkernigen 
].enkozylenarlen.  Im  späl.eren  Lelien  sind  die  HaupUräger  der 
( irannlozytenbildiing  die  bereits  graiinlierten  Myelozyten, 
während  die  Myelolilasten  immer  mein-  znrücktreten. 

Die  Ausbreitung  des  Knochenmarkes  ist  im  kindlichen 
Alter  am  größten  ; sjiäter  geht  sie  immer  mehr  zurück,  so 
daß  schließlich  beim  Erwachsenen  nur  mehr  in  den  platten 
Knochen,  in  den  Rippen  und  in  den  Wirbeln  funktionierendes 
Mark  voi'handen  ist.  Im  Greisenalter  kann  es  auch  hier  atro- 
phieren  und  dann  kommt  es  zu  kompensatorischen  Neubil- 
dungsversuchen im  Marke  der  Röhrenknochen,  bei  denen 
jedoch  viel  weniger  Eiythroblasten  als  Myelozyten  gebildet 
w’erden. 

Die  Lymphozyten bildnng  erfolgt  in  den  Follikeln  der 
Lymphknoten,  der  Milz,  der  Schleimhäute.  Man  unter- 
scheidet hier  das  Keimzentrum,  in  welchem  die  Neubildung 
geschieht,  und  eine  periphere  Reifungszone.  Die  Keimzen- 
trumzellen werden  auch  als  Lymphoblasten  bezeichnet;  sie 
stellen  aber  keine  eigene  DifferenzierungssLufe  dar,  wie  auf 
der  anderen  Seite  die  Myeloblasten,  keine  eigene  Zeharl, 
sondern  mir  Teilnngsstadien  der  kleinen  Lymphozyten.  Der 
Kern  der  Lympholdasten  ist  groß  und  hell,  das  Protoplas- 
ma ist  schwach  basophil  und  läßt  am  Kerne  namentlich  auf 
einer  Seite  einen  schmalen  hellen  Hof  erkennen,  in  welchem 
hier  wie  bei  den  Lymphozyten  die  spezifischen  Altmaiin- 
Schridde’ sclum  Rrannla  gelegen  sind.  Die  Lymphozyten  ha- 
ben einen  kleinen  i'unden,  chronial inreichen  und  nukleolen- 
t.altigen  Kern. 

Als  ein  für  beide  blutbildenden  Parenchyme  geltendes 
Gesetz,  das  sowohl  unter  normalen  als  unter  krankhaften  Ver- 
hältnissen gilt,  stellt  S c h r i d d e den  Satz  auf,  daß  alle  Blut- 
zellenbildung an  jedem  belielhgen  Orte  aus  dort  autochthonen 
Zellen  erfolgt  und  niemals  aus  Zellen,  die  aus  dem  Kreisläufe 
eingewandert  sind.  Eine  Kolonisation  oder  Me- 
tastasierung erfolgt  nicht.  AAVnn  pathologischer- 
weise irgendwo  die  Bildung  von  myeloischem  Parenchym  ge- 
schieht, so  geht  sie  ebenso  wie  in  embryonaler  Zeit  von  Zellen 
der  Gefäßkapillaren  aus,  was  nach  emlTi’yologischen  Unter- 
suchungen schon  M.  B.  S c h m i d t*)  annahm.  Entweder 


*)  Zieglers  Beiträge,  Bd.  11,  1891. 
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sind  noch  iindil'hTtMizioil  g(*l)liel)en(*  ( jcfäü\vandz(ill<*n  vor- 
handen gewesen,  die  ihre  ursprüngliche  Potenz  wieder  ent- 
falten, oder  aber  es  kommt  zn  einer  W’ieder-Entdifferenzie- 
rnng  bereits  differenziert  gewesener  hhidothelien  zn  polyva- 
lent differenziernngsfähigen  (.lefäUwandzellen  (sogenannte  in- 
direkte Metaplasie). 


IV.  KiubrjonuU' 
und  spätere  Itlut- 
bililimi;  beim 
Menschen  imeh 
X a e g e 1 i. 


a)  Erythrozyteii- 
bildung. 


Xaegeli’),  der  in  vielen  Pnnkten  mit  S c h r i d d e 
übereinstimmt  und  in  manchen  .Vnsichten  S c h r i d il  e voraus«^*- 
gangen  ist,  bekennt  sicli,  znm  großen  Teile  auf  (irnnd  eigener 
oder  nnter  seiner  Leitung  dnrehgeführter  embiwologischer 
üntersnehungen,  zu  folgenden  Anschauungen  über  die  Bil- 
dung der  roten  Blutkürperchen  : Zunächst  nimmt  er  K ö 1- 
1 i k e r s Anschauung  an,  daß  von  den  primitiven  Zellen  der 
ersten  Gefäßanlagen  die  peripheren  zu  Endothelien,  die  zen- 
tralen zu  haemoglobinlosen  «Bildungszellen»,  den  Vorstufen 
der  ErythroblasLen  werden.  .\us  den  Bildungszellen  gehen 
durch  ITaemoglobinaufnahmc  die  ersten  Erythroblasten  her- 
vor, welche  den  Typus  der  .Megaloblasten  darstellen.  Durch 
wiederholte  Teilung  entstehen  aus  ihnen  allmählich  immer 
reifere  Erythroblastengenerationen,  schließlich  die  wohlcha- 
rakterisierten Xormoblasten,  während  die  früheren  Gene- 
rationen allmählich  verschwinden.  Aber  selbst  beim  erwach- 
senen Menschen  finden  sich  hie  und  da  auch  unter  normalen 
N'erhältnissen  noch  spärliche  Megaloblasten  im  Knochenmarke. 
Die  Erythropoese  erfolgt  zunächst  ausschließlich  intrakaj)il- 
lär  aus  Bildungszellen  und  bereits  vorhandenen  Erythrobla- 
sten, niemals  aus  Endothelien.  Die  primären  Erythroblasten 
sind  nicht  Kinder,  sondern  Schwestern  der  Endothelzellen. 
Leukozyten  gibt  es  zu  dieser  Zeit  im  Blute  noch  nicht,  eine 
.\bleitung  der  Erythroblasten  aus  Leukozyten  oder  Lympho- 
zyten ist  also  völlig  unmöglich.  Die  Erythropoese  geht  von  den 
Kapillaren  der  Dottersackwand  zunächst  auf  das  ganze  Kapil- 
larsysteni  des  Kör|)ers  über  und  konzentrirt  sich  dann  in  den 


*)  S.  vor  allem:  Blut krankhoiteii  und  Hlutdiagtiusl ik.  1.  Miilflo.  Leipzin 

1007,  ferner;  Die  „Armemie"  in  Nothiianels  llandlnicli,  S.  Md.  1.  Alttlg.  1.  Teil. 
II.  Aufl.  1!KJ0.  Weiters:  Deutsclio  ined.  Woclienselir.  1000.  Korrospbl.  f. 
Schweizer  .\rzte  1001.  V^ylullK-  d.  83.  Kongresses  f.  innere  .Me<lizin.  München 
1000.  Auüerdem  von  seinen  Schülern:  ,,Ül>er  die  Histologie  (los  embryonalen 
Knocheninurk(*8,"  Inuug-Diss.  v.  Ktimilla  Horwitz,  ^\r.  med.  \\  oclionschr.  1004. 
..Cher  die  Kntwickhing  der  emhryonalen  .Milz,"  lnaug-l)iss.  v.  S.  Liflsehilz. 
Zürich  1906.  ..Cher  die  Mildnng  der  roten  n.  weiüen  Mlutzollen  in  der  ombryo 
naleri  menschliehen  l,»‘her'‘,  Inang-Diss.  v.  K.  Wain,  Ziirieh,  1!M)0. 
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Kapillaren  bestimmter  Organanlagen  ; zunächst  in  der  Leber, 
dann  später  auch  in  der  Milzpulpa  und  schließlich  vom  drit- 
ten Monate  an  hauptsächlich  im  Knochenmarke.  Auch  hier 
eid’olgt  die  .Erythrozytenbildung  innerhalb  der  von  En- 
dothel ausgekleideten  Bluträume.  Später  scheinen  die  Kapil- 
larwände zu  verschwinden  und  es  treten  alle  Knochenmark- 
zellen mindestens  mit  den  Knochenmarkvenen  in  direkte 
^'erbindung  und  machen  in  ihnen  ihre  letzte  Reifung  durch. 
Lymphdrüsen  und  Thymus  haben  keine  selbständige  Ei’ythro- 
zytenbildung.  Im  späteren  fötalen  Leben  erlischt  die  Erythro- 
zytenbildung überall  sonst  im  Organismus,  zuletzt  in  der  Le- 
ber, und  bleibt  nur  im  Knochenmarke  für  das  ganze  Leben  be- 
stehen. Ein  Übergang  von  Leukozyten  oder  Lymphozyten  in 
Erythroblasten  oder  Erythrozyten  erfolgt  auch  in  späteren 
Phasen  der  Entwicklung  niemals;  die  Erythrozyten  sind  prin- 
zipiell von  den  Leukozyten  zu  trennen,  für  welche  Ansicht  auch 
noch  die  ausschließlich  extravaskuläre  Entstehung  der  Leu- 
kozyten gegenüber  der  ausschließlich  intravaskulären  Bil- 
dung der  Erythrozyten  spricht. 

Die  Leukozytenbildung  erfolgt  wesentlich  später  als 
die  erste  Erythrozytenbildung.  Es  ist  aber  nicht  zu  bestimmen, 
welche  Leukozytenart  zuerst  im  Blute  auftritt.  Beim  Fö- 
tus von  6yo  cm  Länge  fand  N a e g e 1 i bereits  granulierte  Leu- 
kozyten im  Blute,  also  noch  vor  Anlage  des  Knochenmarkes, 
und  schon  beim  Embryo  von  2.7  cm  Länge,  vor  Anlage  der  Milz 
und  des  Knochenmarkes,  konnte  er  eine  sehr  lebhafte  myeloide 
Funktion  der  Leber  feststellen.  «Zum  weitaus  dominierenden 
Teile  sind  die  myeloiden  intrakapillär  gelegenen  Zellen  der  Le- 
ber und  Milz  kleine  ungranulierte  Elemente,  wie  auch  die  em- 
bryonalen Knochenmarkzellen  zunächst  überwiegend  granula- 
frei sind  und  nur  etwa  die  Größe  roter  Blutkörperchen  haben. 
Daneben  aber  gibt  es  schon  sehr  früh  perivaskuläre  mye- 
loide Bildungen.  Man  kann  sie  in  der  Umgebung  der  Blut- 
gefäße der  embryonalen  Leber  schon  bei  einer  Fötuslänge 
von  2.7  cm  erkennen.  Alsdann  sind  sie  im  Besitze  granulierter 
Myelozyten,  während  solche  Zellen  intravaskulär  noch  über- 
aus spärlich  Vorkommen.  Damit  ist  die  perivaskuläre  Genese 
der  myeloiden  Bildungen  sichergestellt».  In  frühester  Embryo- 
nalzeit  kommen  solche  perivaskuläre  Myelozytenlager  im  Or- 
ganismus weit  verbreitet  vor,  und  es  können  auch  fern  von  Ge- 
fäßen im  jungen  embryonalen  Bindegewebe  Erythropoese 


b)  Leukozyt 
biklune. 
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mul  .Myelupoesc  heoluichleL  wenien  (Xaegeli  mnJ  Fischer*). 
Später  ist  aber  die  Myelopoese  auf  wenige  Organe  liescliränkt: 
ziinäehsl  auf  die  Lel»er,  dann  koniint  die  Mil/,  dazu,  die  hei  Ein- 
hryonen  von  ‘27— dO  cm  Länge  ein  rein  myeloides  Organ  dar- 
sLellt,  endlich  das  Knoclienmark,  das  die  Myelopoese  defini- 
liv  ühernininil,  während  sie  in  der  Milz  und  schliehlich  auch 
in  der  Leher  zur  Itückhildung  gelangt  — his  auf  einzelne  ver- 
schwindende Reste  in  der  Milz  (v.  E h n (.*  i-,  S t e r n h e r g, 
1)  o m i n i e i).  ln  Lymphdriisen-  und  Thymus])arenchyni  feh- 
len myeloi/le  OewehshildungcMi,  es  kommen  nur  frühzeitig  in 
Regleitimg  der  (lefäße  auch  hier  adventitielle  myeloide  Lager 
vor,  welche  aber  mil  diun  spezifischen  tlrganparenchym  nichts 
zu  tun  hahen. 

u Während  also  die  Rildung  von  myeloiden  Leukozyten 

Geweb«^.  Peinalu'  ausschließlich  im  engsten  Anschlüsse  an  die  Blut- 
gefäße vor  sich  gehl,  geschieht  die  Bildung  des  lymphatischen 
(iewehes  von  dem  myeloiflen  jederzeit  sti'enge  geti’ennt,  an- 
S(dieinend  im  Anschlnsse  an  die  Lymphhahnen.  Oie  Anfänge 
seiner  Enlstehung  sind  unklar.  Später  ist  zunächst  die  Thy- 
mus eine  llaupthildungsstätte  der  Lymphozyten.  Oie  ersten 
Lymj)hozyten  sind  überall  kleine  Zellen  ; erst  hei  stärkerer 
\ ermehrung  kommt  es  zur  Bildung  von  großen  Lymphozy- 
ten und  von  Keimzentren.  Lymphdrüsen  bilden  sich  heim 
Menschen  vom  'S.  EmhryonalrnonaLe  an.  Zuerst  treten  auch 
hier  nur  kleine  Zellen  auf,  erst  später  Keimzentren.  Dann 
kommt  es  zur  Bildung  von  lymphatischen  Herden  (Follikeln) 
in  der  Milz,  die  erst  entstehen,  wenn  die  .Myelopoese  der  Bulj)a 
ihren  Ilöhe|)unkt  schon  überschritten  hat,  und  die  mit  den 
myeloiden  Bildungen  der  Pulpa  in  keinerlei  \’erhinduug  treten. 
In  dei'  embryonalen  Leber  und  im  Knochenmarke  fehlen  alle 
lymphatischen  Foianalionen.  Während  sich  flas  myeloide  Ge- 
webe schon  voi‘  der  Geburt  auf  das  Knocheumark  beschränkt, 
breitet  sich  das  lymj)hatische  auch  nach  der  (.'leburt  noch  im- 
mer weiter  aus,  insbesondere  in  den  Schleimhäuten. 

,\ns  der  Embryologie  geht  sonach  in  zwiugeiuler  W eise 
hervor,  daß  beim  Menschen  myeloides  Gewebe  ontogenetisch 
vor  den  lymphatischen  Bildungcm  angeh'gt  ist.  Ras  myeloide 
Gewebe  kann  also  kein  hölu*r  diff(M‘enzierl(*s  lymphatisches 
sein.  Hie  Lehre  Saxers  von  der  Bedeutung  der  primären 


*)  in  Not  Maiicniiicli.  S.  Md..  I.  Mffl.  11.  .ViiMajj«*. 
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Wanderzellen  l'ür  tlie  BluLbildung  lehnt  N a e g e 1 i entschicdeii 
al).  Bezüglicli  der  })osLenil)ryonaleii  Neubildung  von  myeloiden 
Zellagern  außerhalb  des  Knochenmarkes  schließt  sich  N a e- 
geli  vollkommen  an  March  and*)  ati,  der  die  leukozy- 
Loiden  Ad\’entitiazellcn  der  Gefäße  für  den  Ausgangspunkt 
solcher  Bildungen  erklärt.  Myelozytenlager  kommen  selbst 
in  der  Umgebung  dicker  Gefäße  vor.  Ob  adventitiell  myeloi- 
sche Zellen  und  Lym|ihozyten  aus  einer  und  derselben  Zelle 
oder  aber  aus  verschiedenen  Stammformen  hervorgehen,  bleibt 
unentschieden.  El)enso  wird  die  Möglichkeit  nicht  geleugnet, 
daß  S c h r i d d e mit  seiner  Annahme,  solche  Bildungen  kön- 
nen aus  undifferenziert  erhalten  gebliebenen  Gefäßwandzellen 
oder  aus  entdifferenzierten  und  wieder  umwandlungsfälpg 
gewordenen  Gefäßendothelien  hervorgehen,  recht  habe.  Diese 
Frage  muß  erst  die  Zukunft  entscheiden. 

Wie  wir  sehen,  hestehen  also  auch  zwischen  N a e g e I i 
und  S c li  r i d d e in  manclien  Punkten  l)eträcliLliche  Unter- 
schiede der  Beohachtungen  und  .\uffassimgen,  in  den  Haupt- 
sachen aber  sind  sie  eines  Sinnes  : sie  erkennen  keine  gemein- 
same Stammzelle  für  die  Elemente  des  myeloiden  und  des 
lym])hatischen  Gewebes  an,  trennen  vielmehr  l>eide  in  dei’ 
schärfsten  M'eise  vom  Anfänge  der  embryonalen  Entwick- 
lung an  und  bestreiten  je  den  Cl)ergang  zwischen  Zellen  des  lym- 
]diatischen  und  des  myeloiden  Systems. 

Wie  groß  der  Gegensatz  zwischen  dieser  streng  duali- 
stischen (polyphylelischen)  Anschauung  und  der  mono- 
phyletischen  oder  nnilarischen  .Auffassung  von  seiten  .M  a x i- 
m o w s und  D a n l s c h a k o f f s ist,  darauf  hrauche  ich  wohl 
nicht  erst  noch  einmal  ausdrücklich  hinzuweisen.  Das  ergibt 
sich  aus  der  Lesung  der  heiderseil igen  Untersuchungsergel)- 
nisse  und  der  aus  ihnen  gezogenen  Schlußfolgerungen  von  selbst. 

Daß  die  \ ertreter  beider  Grujjpen  mit  ihren  Ansichten 
aufeinander|)rallen  mußten,  war  von  vorneherein  unver- 
meidlich, und  diese  Auseinandersetzungen  liegen  auch  bereits 
vor.  S c h r i d d e**)  erklärt  flie  i)rimiliven  Bhitzellen  und„,  . , 
die  ersten  innerhalb  der  Dottersackgefäße  beobachteten  j^pos- "“d 
sen  und  kleinen  Lymphozyten  Maxi  m o w s,  aus  ilenen  sich 
beinahe  ausschließlich  h^rythrohlasten  entwickeln  sollen,  für 


*)  Zentralb).  f.  allg.  Pathol.  und  patliol.  Anatomie,  Bd.  XX,  Xro.  10,  1909. 

**)  Verhandl.  d.  Deutschen  pathol.  Gesellsch.  1899. 


101 


17.  Vorlesung. 


basophile  primär«*  hh‘yLliroblast.en  iin(J  spricht  ihnen  je«ie  Leu- 
kozyten- oder  Lymphozytennatur  ab.  Ebenso  leugnet  er  die 
Hedeutung  der  Wanderzellen  für  die  Blutzellenbildung  voll- 
ständig und  bleibt  l>ei  seiner  Anschauung  von  der  ausschlielJ- 
lichen  Bedeutung  der  Blut-  und  Lymphgefäßwandzellen 
für  diese  Funktion.  M a ximow*)  hingegen  führt  die  Be- 
hauptung S c h r i d «1  e s,  daß  die  primären  hlrythroblasten 
von  Anfang  an  farbstoffhaltig  seien,  auf  mangelhafte  Konser- 
vierung zurück  ; die  ersten  Blutzellen  seien  farblos  und  ver- 
mögen Lymphozyten  und  Erythroblasten  zu  bilden.  Es  gibt 
also  keine  strenge  .Vbgrenzung  zwischen  einzelnen  Phasen  der 
embrvonalen  Blutbildung  und  keine  vollkommen  selbstän- 
digen  Zellstärnmc.  — Die  von  S c h r i d d e angegebenen  mor- 
phologischen  Lnterschiede  zwischen  Myeloblasten  und  Lym- 
phoblasten  erklärt  M a x i m o w für  belanglose  graduelle  Zu- 
standsänderungen in  den  genetisch  durchaus  einheitlichen 
Lymphozyten  infolge  verschiedener  funktioneller  Betätigung. 
Übrigens  seien  die  sogenannten  Myeloblasten  morphologisch 
untereinander  mehr  verschieden  als  Myeloblasten  und  Lympho- 
blasten.  Was  schließlich  die  Altmann-Schridde’  sehe  h'ärbung 
und  die  mit  ihr  dargestellten,  nach  Schridde  für  die  Lympho- 
zyten spezifischeti  Granula  anbelangt,  so  hat  sich  bei  einer  .\ach- 
prüfung  in  Maxirnows  Laboi-atorium  ergeben,  daß  di«* 
Schridde’schen  Myeloblasten  und  Lymphoblast«*n  in  glei- 
cher \\  eise  meistens  nur  wenige  solche  Granula  enthalten,  daß 
manchmal  aber  beid«;  vollkommen  granulafrei  sind,  während 
«lie  mittleren  und  kleinen  Lymphozyten  immer  sehr  deut- 
liche und  zahlreiche  K'örner  besitzen.  Übrigens  gebe  die  .M«*- 
Ihode  ganz  die  gleichen  Bihler  wie  die  alte  Allmann’sche  här- 
bung,  und  «Jaß  die  At.Iniann’sclKMi  Granula  für  «lie  geneti- 
sch«; Beurteilung  \<ju  Zell(*n  keinerlei  B«*deutung  haben. 
s«mdern  nur  «1er  Aus«lru«-k  «*iu«*s  bestimmten  h'unktionszu- 
stand«;s  ganz  v«;rscliiedeuart,iger  Zell«*n  s«*i«*n  und  «h'mentspr«*- 
« lieml  in  alh*n  möglich«*!!  Zellen  vorkomm«*n  k«»nn«*n,  s«*i  schon 
früh«*!'  festg«“st «*llt  word«*u. 

W«*nn  als«)  auch  g«*wissc,  wenig  konstant«*  mul  schwer 
zu  ^l«•firli«•reu^l«•  histologisch«*  t ■ut«*rschi«*«l«*  zwisch«*n  «i«*n  au- 
«od)li«hen  Mv«*loblasl«*ri  uu«l  Lvmph«)blast en  v«)rhan«ien  sin«l. 

•)  Z<'iitrnll.l.  f.  iiliji.  rnHiol-  <u"l  .\M«>t'>mi<*.  M<l-  -\X.  Xo). 

, 111(1  l•’ol.  iMiemolcl.  M'l,  S.  Hrft.  2.  S.  i:!«).i:!4. 
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so  muß  man  doch  bedenken,  daß  die  Zellen  in  den  Lymph- 
knoten und  im  Marke  sich  in  ganz  verschiedenen  Medien  be- 
finden, und  daß  deshalb  diese  geringen  Unterschiede  allein 
zu  einer  scharfen  Trennung  dieser  Zellarten  nicht  berechtigen. 
Eine  solche  Trennung  wäre  erst  möglich,  wenn  es  gelänge  zu 
beweisen,  daß  die  einen  Zellen  niemals  in  die  anderen  über- 
gehen, und  daß  ihre  Differenzierungsprodukte  unter  allen  mög- 
lichen Bedingungen  durchaus  verschieden  sind.  Um  darüber 
die  nötige  Klarheit  zu  bekommen,  ließ  M a x i m o w Expe- 
rimente anstellen,  welche  dartun  sollten,  ob  es  gelinge,  die 
Lymphozyten  des  adenoiden  Gewebes  unter  besonderen  künst- 
lichen Bedingungen  in  Granulozyten  und  Erythroblasten  über- 
zuführen. Daß  unter  krankhaften  Verhältnissen  im  adenoi- 
den Gewebe  eine  myeloide  Transformation  eintreten  kann, 
ist  bekannt;  aber  es  sind  nicht  die  Keimzentrumzellen,  welche 
sich  in  Myelozyten  und  Erythroblasten  verwandeln,  sondern 
nach  den  Anschauungen  der  Dualisten  perivaskuläre  Myelo- 
blasten oder  Gefäßwandzellen.  Bei  den  diesbezüglich  ange- 
stellten  Versuchen  gelang  es  Frau  D r.  B a b k i n ganz  leicht, 
in  der  Milz  die  Bildung  von  Myeloblasten  und  Megakaryo- 
zyten  hervorzurufen  — aber  nur  in  der  Pulpa,  die  Follikel 
blieben  unverändert.  In  den  Lymphknoten  aber  gelang  es  zu- 
nächst nicht,  eine  myeloide  Umwandlung  auszulösen.  Erst 
später  ist  es  ihr  durch  Einführung  von  Fremdkörpern  gelun- 
gen, in  Kaninchenlymphknoten  auch  eine  Myelozytenbil- 
dung zu  erzeugen,  und  zwar  aus  echten  autochthonen  und 
praeformierten  Lymphozyten  des  Parenchyms.  Hieraus  geht 
jedenfalls  hervor,  daß  in  den  adenoiden  Geweben  normaler- 
weise vollständig  die  \ orhedingungen  für  eine  myeloide  Ver- 
wandlung der  Lymphozyten  fehlen.  «Jene  beiden  Arten  von 
Bedingungen,  die  für  die  homoplastische  Wucherung  in  un- 
verändert indifferentem  Zustande  einerseits  und  die  hetero- 
])lastische,  dilferenzierende  Entwicklung  zu  myeloiden  Ele- 
menten andererseits  nötigen,  sind  augenscheinlich  im  erwach- 
senen Organismus  miteinander  nicht  zu  vereinigen,  und  des- 
wegen gelingt  es  auch  nicht  auf  künstlichem  Wege,  die  Keim- 
zentrumzellen und  die  jungen  kleinen  Lymphozyten  an  Ort 
und  Stelle  ihrer  Entstehung  zu  veranlassen,  direkt  in  Granu- 
lozyten und  Erythroblasten  überzugehen.  A"o  die  myeloide 
\ erwandlung  beginnt,  höi't  andererseits  bekanntlich  die 
homoplastische  A\  ucherung  auf  und  verschwinden  die 
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Keini/.t‘iiLi(Mi.  \\  :ilii‘sch<*iiilicli  ist  aiicli  die  .Jugendlichkeit  der 
weitaus  grüüLen  Melirzahl  der  I.ympliozyteji  im  adenoidem 
(’iewebe  an  und  für  sicli  .schon  seihst  ein  Hindernis  für  ihre 
tnytdoide  \ erwandlung  ; für  diese  Zellen  muß  vielleicht  eijie 
gewisse  Zeit  verstreichen,  ehe  sie  dei’  inyeloiden  Hifferen- 
zierung  lähig  werden,  und  außerdem  müss(*n  sie  dazu  iu  hesou- 
d(‘rs  entsj)i-echend(“  Ivxislenzliediugungen  geraten.  Es  kann 
vermutet  werden,  daß  z.  H.  die  Ziikulati(jn  im  Hlutstrome 
die  aus  dem  adenoiden  (lewehe  stammenden  Lymj)hozyten 
zur  my(*loid(*n  N'erwandluug  hesonders  geeignet  macht.-»  . 
«Alles  in  allem  komme  ich  folglich  zu  dem  Schlüs- 
se, daß  auch  für  den  erwachsenen  Organismus  kein  Grund  vor- 
liegt, die  Existenz  von  zwei  scharf  getreniden  Zellarten,  von 
Myeloblasten  und  Lymphoblasten  anzuerkennen.  Im  Säuge- 
tierorganismus existiert  (dne  Zellart,  der  Lymjjhozyt  im  wei- 
testen Sinne  des  Wortes,  die  je  nach  dem  Orte  ihres  Aufeid- 
haltes,  je  nach  den  Ivxistenzbedingungen  verschieden  au.s- 
sehen  und  verschiedene  Diffei’onzierungsprodukte  liefern  kann. 
Hie  Lymphozyten  sind  ul)i(piitär,  überall  gleichartig,  histo- 
gene  und  haematogene  können  nicht  unterschieden  werden. 
Im  adenoiden  Gewebe  erzeugen  sie  flurch  homoplastische 
Wucherung  nur  immer  wieder  Lyni])hozyten.  Die  dabei  ent- 
stehende leicht  transportable  Eorm,  der  kleine  Lymphozyt, 
zirkidiert  mit  dem  Blut-  und  Lym])hsti-ome  liberall  im  t)r- 
ganisrnus  inid  erlangt  nach  einer  gewissen  Periode  fler  Inakt i- 
vität  bald  wied(‘i-  rlie  volle  Entwicklungsfähigkeit  .*» 


I(liilzellenhihiiin<|  heim  .Meiisehen  niid  heim  .'*^:iiij|elier 
linier  kraiikhal'leii  Verhüll iiissen. 


1‘ihe  ich  mir  aus  den  bi.»iher  in  inögliflisli-r  Klarheit  wieiler- 
tregebeiien  t Ad  ersuchiingsergebnisseii  und  den  kliiuseheu  Beid»- 
aeldiingeii  ini  kreisenden  Blute  eigene  Sehbisse  zu  zieluMi  er- 
laube, muß  i(di  noeh  auf  eine  Beihe  von  latsachen  aus  der  Pa- 
thologie und  einige  lOrgidniisse  e.xperiinent eller  b orsehungiMi 
eintrelien,  wenn  aueli  das  iu  kiir/.ei'er  Zusauuuenfassiing. 
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Die  wichtigsten  für  unsere  Fragen  in  Betracht  kommenden 
Tatsachen  hat  die  histologische  Untersuchung  der  Blut- 
bildung bei  jenen  krankhaften  Zuständen  geliefert,  bei  wel- 
chen ein  vermehrter  Blutverbrauch  längere  Zeit  hindurch 
besteht,  sei  es  infolge  von  Blutverlusten  oder  von  toxi- 
schen oder  infektiösen  Schädigungen  des  kreisenden  Blutes. 
Weiters  kommen  in  Frage  die  Geschwulstbildungen  im  Kno- 
chenmarke, welche  zu  einer  mechanischen  Verdrängung  des 
ursprünglichen  Markgewebes  und  zu  einer  pathologischen  Bil- 
dung von  myeloidem  Gewebe  an  anderen  Orten  zu  führen 
vermögen,  und  endlich  die  histologischen  Erfahrungen  l)ei 
Untersuchung  der  verschiedenartigen  krankhaften  \^Tlcherungen 
der  blutbildenden  Parenchyme  oder  einzelner  ihrer  Anteile. 

Zunächst  wurde  l)ereits  vor  Anwendung  der  haemato- 
logischen Schnittfärbemethoden  wiederholt  und  von  verschie- 
denen Seiten  das  N’orkommen  von  Erythroblasten,  eosino- 
philen iMyelozyten  und  Leukozyten  und  von  Elementen,  wel- 
che teils  ungranulierten,  teils  neutro])hil  granulierten  Knocheu- 
markelementen  entsprechen,  außerhalb  des  Markraumes,  und 
zwar  vor  allem  in  der  Milzindpa,  in  Lymphknoten  und  in  dei' 
Leber,  teils  in  den  weiten  buchtigen  Kapillaren,  teils  in  dei' 
unmittelbaren  Umgebung  kleinster  Gefäßdien  festgestellt. 
Und  zwar  das  sowohl  bei  Infektionskrankheiten,  wie  Typhus, 
Diphtherie,  Scharlach,  ^'ariola,  Pest,  .Malaria,  congenitaler 
Lues,  wo  es  sich  zumeist  um  ein  Uberwiegen  von  .Myeloblasten, 
.Myelozyten  und  (.Iranulozyten  überhaupt  gehandelt  hat,  als 
auch  bei  schweren  .Vnaemien,  insonderheit  bei  den  perniziö- 
sen und  anderen  Blutgift-.-Vnaemien  sowie  bei  den  auch  kli- 
nisch zu  ganz  auffälligen  -\usschwemmungserscheinungen  mye- 
loider  Zellelemente  verschiedenster  .\rt  führenden  genera- 
lisierten Knochenmarkmetastasen  von  Karzinomen  einzelner 
Organe,  insbesondere  der  iMamma,  der  Prostata,  der  Neben- 
nieren. Ich  nenne  in  dieser  Hinsicht  die  Namen  Foä  und  G a r- 
b o n e,  A s k a n a z y,  F r e s e,  K u r j u w eit.  Käst, 
D o m i n i c i,  N a e g e 1 i,  S o r o c h o w i t c h,  M e y e r und 
H e i n e k e.  Hieher  gehören  schließlich  auch  die  Beobach- 
tungen von  A s k a n a z y*)  und  von  N a u w e r k und  .M  o- 
r i t z**),  daß  sich  extramedulläre  Bildung  von  .Markgewebe 


*)  Verliandl.  der  Deutschen  pathol.  Gesellscliaft.  1004. 

**)  Deutsch.  Arch.  f.  klin.  Medizin,  Bd.  S4,  I90ö. 


Extramedulläre 
Jtyeloidzellen- 
bildung  bei 
Infektionen,  Anae- 
mien,  Tumoren. 
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einstellt  bei  osteosklerotischer  \ erödung  des  eigentlichen  Kno- 
chenmarkes. 

W as  früher  luii'  mangelhaft  müglich  war,  nämlich  die 
Kennzeichnung  der  einzelnen  Zellarten  der  neuentstandenen 
Hlutbildungsherde,  ist  in  den  letzten  Jahren  wiederholt  mit- 
telst der  Granulaschnittfärbungen  gelungen.  Insbesondere  hat 
L o b e u h o f f e r^)  unter  Leitung  von  A s c h o f f und 
S c h r i d d e nachweisen  können,  daß  sich  bei  Knochenmarks- 
karzinose in  Leber,  .Milzpulpa,  in  den  Marksträngen  von  Lymph- 
knoten und  in  der  Niere  perivaskulär  ein  typisches  myeloides 
Gewebe  mit  Erythroblasten,  Myeloblasten,  Myelozyten  und 
Granulozyten  jeder  Art  bildet,  welches  vollkommen  den  em- 
bryonal während  gewisser  Entwicklungsstadien  in  den  be- 
treffenden Organen  gefundenen  Zuständen  entspricht.  L o - 
benhoffer  findet,  daß  die  erste  Entwicklung  aller  diesei- 
Blutbildungsherde  perivaskulär  sitzt,  und  meint  in  Überein- 
stimmung mit  den  diesbezüglichen  Anschauungen  von  S c h r i d- 
d e,  daß  ihre  Entstehung  von  Zellen  der  Kapillarwand  her- 
zuleiten sei.  Es  handelt  sich  also  nicht,  wie  z.  B.  noch  A s k a- 
n a z y und  H e 1 1 y annahmen,  um  eine  Blutbildung,  welche 
von  eingeschleppten  Knochenmarkelementen  ausgeht,  son- 
dern um  eine  autochthone  Bildung  von  myeloischem  Paren- 
chym aus  in  diesem  Sinne  differenzierungsfähig  gebliebenen 
oder  wieder  differenzierungsfähig  gewordenen  Gewebselemen- 
ten.  Im  gleichen  Sinne  spricht  sich  auch  N a e g e 1 i®)  aus. 
ebenso  schließlich  Erich  Meyer®);  doch  bekämpft 
Schridde  die  Ansicht  des  letzteren,  daß  in  der  .Milz  die 
Pul[)azelleu  es  seien,  von  denen  die  myeloide  Blutzelleu- 
bildung  ausgeht,  flenn  die  Pulpazellcu  gehören  nach  seinen 
und  L o b e n h o f fers  Lutersuchuugeu  überhaupt  nicht  zum 
blutbereitendeii  Gewebe.  Vollkommen  analoge  Befuiule  erhob 
in  .Xschoff’s  Institute  S w a r t ■*)  l»ei  schweren  Kiuder- 
anaemieu,  F u r r e r uid,er  Naegelis  Leitung  bei  .\uaemia 
infardum  pseudf)leiikaemica,  h'riier  S e h a t i 1 n f P)  bei  lN*r- 
niziosa  ; nur  blieb  liier  flie  Leber  frei. 

*)  Hti.  43,  HMIS. 

*)  Kornfiphl.  f.  .Schweizer  .\rzt«\  IÜ04.  h.  iuu*Ii  h.  I.<*lirb\ich. 

*)  MiincbfHT  mf(i.  Woclicimchrift  lOoil.  Nrn.  II. 

*)  Vir<’li,  Arch..  Md.  1S2. 

*)  liiitu(f.d)iHa.  Ziirirli.  I!H)4. 

*)  .Mfmclm.  irn'd.  W’itclHMmcIir.  IIHIS.  N’n-.  22. 
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\VeiLers  bringt  B u L t e r f i e 1 d*)  eine  Nachuntersu- 
cluing  der  Fälle  von  M e y e r u n d II  e i n e k e mit  moder- 
nen .Methoden  der  Grannlationsfärbung  und  Mitteilungen  über 
neue  Fälle  ähnlicher  .\rt,  bei  welchen  allen  eine  zweifellose 
autochthone  Bildung  ^■on  myeloidem  Gewebe  in  Leber,  Milz 
und  Lymphdrüsen  entsteht,  und  zwar  bei  vollständiger  Passi- 
vität der  eigentlichen  lymphatischen  .Vpparate  (Follikel  und 
Keimzentren),  in  der  Leber  im  periportalen  Gewebe,  in  der  Milz 
in  der  Pulpa,  in  den  Drüsen  im  interfollikulären  Gewebe.  Da- 
l)ei  kann  sich  aber  Butterfield  der  von  N a e g e 1 i und 
S c h r i d d e behaupteten  morphologischen  Unterscheidung 
der  lymphoiden  Vorstufen  im  lymphadenoiden  und  im  mye- 
loiden  Gewebe  nicht  anschließen,  insbesondere  ist  nach  seinen 
Untersuchungen  die  Zahl  und  Größe  der  Kernkürperchen  ab- 
solut kein  Kriterium  für  die  Abstammung  der  betreffenden 
Zellen,  sondern  ausschließlich  abhängig  von  ihrem  biologi- 
schen Zustande.  Die  .\ltmann-Scbridde’schen  Granula  hält 
er  nicht  für  einwandfreie  Körnungen  und  kommt  sonach  zu 
der  Meinung,  daß  es  bisher  nicht  zulässig  sei,  die  ungranu- 
lierten  lymphoiden-  ^'orstufen  der  Lymphozyten  und  der  Mye- 
lozyten morphologisch  voneinander  zu  trennen.  Er  benennt 
sie  auch  wieder  gemeinsam  als  «Lymphoidzellen»,  worin  er 
sich  also  im  wesentlichen  ebenso  wie  Erich  Meyer**)  der 
seinerzeit  von  mir  vorgeschlagenen  Namengebung  anschließt. 

Eine  gewisse  Bedeutung  kommt  für  unsere  Fragen  auch 
neueren  histologischen  Beobachtungen  bei  den  gewöhnlichen 
Formen  lymphatischer  und  myeloider  Leukaemie  zu,  ins- 
besondere  aber  derlei  Befunden  bei  manchen  erst  ganz  neuer- 
dings beobachteten  Formen  akuter  großzelliger  Leukaemien. 

Es  ist  eine  allgemein  anerkannte  Tatsache,  daß  bei  lym- 
phatischer Leukaemie  eine  diffuse  primäre  Wucherung  des 
Lymphadenoidgewebes  besteht  und  daß  in  dem  wuchernden 
Gewebe  niemals  Myelozyten  oder  Granulozyten  überhaupt 
und  niemals  kernhaltige  Erythrozyten  gebildet  werden  ; wei- 
terhin, daß  diese  Wucherung  nicht  nur  die  Lymphknoten 
und  andere  lymphatische  Gewebsbildungen  (Follikel  der 
Schleimhäute  und  der  Milz)  in  wechselndem  Maße  betrifft, 
sondern  sehr  häufig  auch  auf  die  Leber  und  auf  das  Knochenmark 

*)  Deutseli.  Arch.  f.  klin.  Medizin,  Bd.  92,  1908. 

**)  Münchner  med.  Wochonschr.,  1908.  Nro.  22, 
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übei<:ri‘il'l,  wHrhcs  ;ill(M-<lin<rs  iiiclil  <rl(.*iclimälJi<r  iM.-lnjlk-n 
wiiil.  Wo  sidi  jedoch  im  Isnocliciimiiiki;  lynipliatiscli- 
hMikaemisclie  Zollwiichcniiij^f  (dii.sl clK , lianrlcll  cs  sich  immer 
lim  rein  lympliatisclu*  Zollltildimjreii,  tlmcli  welche  lias  ei- 
y^eid liehe  Markgewelte  in  verschiedenem  Ausmaße  verdrängt, 
irewissermaßen  erdrückt  wird  ; daß  hei  höher^n-adiger  Ver- 
drängnnp^  des  Markgewehes  auch  myeloide  Zellhildnngsherde 
anßerhalh  des  Knoclienmarkes  anllrelen,  ist  ehenfalls  be- 
reits lieohachtet  worden.  Im  Gegensätze  hiezn  finden  wir  hei  der 
gewöhnlichen  chronisch-myeloiden  Leiikaemie  nicht  nur  eine 
vorwiegend  lenkozyläre  1 lyjierplasie  des  myeloiden  Paren- 
chyms im  Marke  annähernd  des  ganzen  Knochensystems,  son- 
dern wir  finden  eine  myeloifle  Zellbildung  ganz  gleichen  Cha- 
rakters, in  welcher  aber  Erythroblasten  ebenfalls  in  wechseln- 
dem Maße  vorhanden  sind,  peiävaskulär  auch  in  jenen  Oi'gan- 
gebieten,  wo  sonst  derartige  Bildungen  beobachtet  werden, 
also  vor  allem  in  der  Leber,  in  dei-  Milzpulpa  ; aber  auch  in 
den  Lymjihdrüsen  können  solche  Bildungen  hie  und  da  in 
sehr  großer  Ausdehnung  entstehen.  Dann  läßt  sich  aber 
immer  folgendes  feststellen  ; niemals  sind  die  Follikel  oder 
gar  die  Keimzentren  der  Ausgangspunkt  dieser  myeloiden  Zell- 
bildung, weder  in  den  Lymphknoten  noch  in  der  Milz  noch 
in  anderen  adenoiden  Geweben,  sondern  immer  nehmen  die 
myeloiden  Zellbildnngshei'de  vom  bindegewebigen  Stützge- 
rüste ihren  Ausgang,  und  zwar  slels  von  der  unmittelbaren 
l tngebung  der  Gefäße;  cs  handelt  sich  hier  (*benso  wii*  sonsl 
übeiall  um  perivaskuläre  .Markgcwi'bsbihluiigen.  Mitunter  wer- 
den bei  bocbgradii;(*r  W iicherimg  dieser  Fdidagernngen  die 
Follikelapparate  f<)rmlich  erdi’ückl  — aber  daß  sii*  selbst 
eint“  myeloifle  .Melaplasie  aufw(“is(‘n,  isl  niemals  b(*obachl <d 
\\  offlen. 

.Man  muß  also  iinl  er  allen  l insl  ändcii  am'rkennen,  tlaß  sich 
ebenso  wie  im  normalen  oder  sonsl  kranken  I )rganismns  auch 
bei  diesen  kraid\hafleii  Wucherungen  die  beitlen  Gf'Wfdissy- 
sleme  lies  lymphatischen  (lymphadenoidfMi)  lunl  iles  mye- 
loifien  .\pparales  als  vollständig  gelrennle  Bildungen  t>rwei- 
sen,  welche  bei  fiel'  bist ologiscbeii  l nlersiicluing  auch  in  ih*m 
gleichen  Organe  leichl  anseinanderziihall en  sind.  Das  wun- 
dert un.-.  nichl,  weil  ja  auch  klinisch  nml  haemal (»logisch  beide 
K rank  heil  sprozesse  durch  ihre  \il  eluuakl  ere  scharf  gekenn- 
zeicluiel  und  gelremd  sind. 
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\'iel  wesen  1 lieber  erscheiriL  mir  aber  eine  BeobacliLung, 
welche  erst  in  den  leLzLen  Jaliren  von  verschiedenen  Seiten 
gemaclil  wurde  und  zu  einer  vollkommenen  Umwertung  un- 
serer bisherigen  Anschauungen  über  akute  großzellige  Leuk- 
aemien  führen  muß.  ^^'ährend  man  bisher  alle  leukaemischeu 
und  leukaemieähnlichen  Erkrankungen,  welche  klinisch  durch 
eine  Ausschwemmung  großkerniger  ungranulierter  Zellen  ge- 
kennzeichnet waren,  als  lymphoid,  d.  h.  also  lymphadenoid 
ansah,  mochte  man  sie  nun  als  akute  lymphatische  Leukae- 
rnie,  als  Leukosarkomatose,  Chlorom,  oder  Uhloroleukosarko- 
matose  bezeichnen,  so  hat  sich  jetzt  gezeigt,  daß  es  zwei 
wesensverschiedene  Arten  solchei'  Erkrankungen  gibt,  von 
denen  eine  dem  lymphatischen,  eine  aber  dem  myeloiden 
Systeme  zugehörl. 

Die  erste  erkannte  Beobachlung  dieser  Art  rührt  von 
Walter  Schnitze*)  her  ; eine  anscheinend  akut-leukae- 
mische  Erkrankung  mit  massenhaft  großkeniigen  oder  gelappl- 
kernigen  Zellen  im  Blute,  deren  Protoplasma  zumeist  ungra- 
nuliert  war,  in  einem  Teile  der  Zellen  aber  spärlich  neutro- 
phile Körner  zeigte.  Bei  der  histologischen  Untersuchung  warcui 
von  ganz  entsprechenden  Zellen  erfüllt:  1)  das  Knochenmark, 
2)  die  Milzpulpa  und  3)  zum  großen  Teile  die  Lymphdrüseji. 
Neben  ihnen  fanden  sich  überall  in  wechselnder  Menge  Kno- 
chenmarksriesenzellen, Eosinophile  und  Erythroblasten.  ln 
fler  Milz  war  ausschließlich  die  Pulpa  betroffen,  die  Follikel 
hingegen  waren  gegenüber  der  Norm  verkleinert  und  sonsl 
nnverändert.  ln  den  Lymphdrüsen  war  jnanchmal  das  ganze 
Parenchym  von  derartigen  Zellwucherungen  erfüllt,  in  an- 
deren Drüsen  zeigte  es  sich,  daß  vollkommen  analog  dem  Ver- 
halten l)ei  der  gewönlichen  chronischen  myeloiden  Leukae- 
mie  flie  großzelligen  ucherungsherde  von  den  Marksträngen 
her  gegen  das  unverändert  gebliebene  aber  zurückgedrängte 
ursprüngliche  Lymidiadenoidgewebe  Vordringen,  während  die 
Follikel  und  die  Keimzentren  sich  als  vollständig  unbetei- 
ligt erwiesen,  die  letzteren  sogai-  atrophisch  waren.  Auch  ini 
Darm  waren  die  lymphatischen  Ajiparate  nicht  vergrößeid. 

Es  unterliegt  nach  diesen  Befunden  nicht  dem  gering- 
sten Zweifel,  daß  wir  es  hiei'  nicht  mit  einer  lymjdiadenoiden, 
sondern  mit  einer  (atypischen)  myeloiden  Lenkaemie  zu  tun 


c)  Verschiedene 
(lymphatische  u. 
niyeloblastische) 
Formen  akuter 
großzelliger 
Leukaemien. 


*)  Zieglers  Heitr.  Hd.  39,  J90(i. 
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lialteii,  l)ci  welclicr  di«;  ülM*r\vi(!g(MHle  .Molir/.alil  dci'  Z(dl(Mi  nicliL 
eine  vollkommene  gramdäie  lliffeien/.iernng  dm-ehgemacliL 
liat,  sondern  au!  (Miier  liefen,  Leiks  iingramdierLen,  Leils  mir 
angedeuleL  granulierten  Sliif<*  stellen  geldielien  ist,  also  mit 
einer  .Myeloljlasteii-  und  S]denoidzellenleukaemie,  wie  ich  die 
l>eneunung  gestalten  möchte,  in  .-Vulehnung  au  eine  von  mii- 
sidhst  im  gleichen  Jahre  gegehene  l^esclii-eihung  einer  rnye- 
loideu  Leukaemie,  welche  unter-  dem  hhnflusse  einer  inten- 
siven Röntgen-  und  Arsenliehandlung  terminal  eine  akute 
l^xazeihation  unter  Zurücktreten  der  vorher  hen-schenden 
< ’iranulozyteu  und  unter  Hervortreteu  vollkommen  analo- 
g(*r  splenoider  Zellformen  ei-fuhr^).  Einen  ganz  gleichartigen 
Fall  hahen  weitei’S  P a ]i  p e n h e i m und  H i r s c h f e 1 d') 
im  Jahre  1908  beschrieben,  zwei  weitei-e  sichergestellte  F'älle 
bringt  B u t t e r f i e 1 d®),  und  höchst  wahrscheinlich  gehören 
hieher  noch  eine  ganze  Reihe  anderer  Fälle  akuter  großzel- 
liger Leukaemien,  so  z.  B.  die  von  \’  e s z j)  r e m i und  Elfe  r^). 


Diese  Befunde  haben  zwar  mit  der  Blutbildung  keinen 
unmittelbaren  Zusammenhang,  aber  sie  beweisen  unzwei- 
deutig, daß  selbst  bei  äußerst  mangelhaft  differenzierter 
Wucherung  des  myeloiden  Leukozytenstammes  das  lympha- 
tische Gewebe  vollkommen  reaktionslos  bleibt,  und  daß  die 
\'erbreitung  der  myeloiden  Zellwucherung  genau  den  glei- 
chen (besetzen  folgt  wie  bei  vollkommener  Differenzierung, 
welche  (Jesetze  von  jenen  bei  der  Ausbreitung  und  Lokali- 
sation der  lymphadenoiden  Wucherung  durchaus  verschie- 
den sind.  Selbst  P a p p e n h e i m erkennt  die  Bedeutung 
der  beschriebenen  Fälle  an  und  kann  sich  jetzt  der  Überzeu- 
gung nicht  mehr  verschließen,  daß  die  Keimzentrumzellen 
bereits  einseitig  im  lymphadenoiden  Sinne  differenzierte  Zel- 
hm  darstellen,  während  die  in  diesen  Fällen  gewucherten  «.Ma- 
krolymphozyten» des  myeloiden  Gewebes  eben  als  bereits  im 
myelo[)lastischen  Sinne  diffcrenzicrt(!  Elemente  anzusehen  sind. 


BlntbiMimi;  nach 
I -p<  riniiniK*ll»’n 


Es  fehlen  rnii-  jelzt  noch  dii* 
IcIhTi  Forschung,  insoweit  sie  sich 
regeiiei-af  ion  beschäfl  igl , 


Ergebnisse  der  experimeii- 
mil  den  Fragen  der  Rlul- 


')  \'erluirifjlx.  d.  2.'J.  KoriKrenH.  f.  iiinrrc  .Mrdi/.in,  .MCinchcii,  IDOS. 
•)  Fol.  hm.TM.  Hd.  ß,  ,\rf)  ß. 

*)  iJfiitacli.  Arfli,  f.  kliii.  Mod.  Md.  !t2. 

*!  Fol.  hnorn.  III,  Nro.  ß.  l!»Oß  ii.  Vircli.  -\rcli.  Md.  IS4. 


Bliitbilclnng  unter  krankhaften  Verliältnissen. 


ZunäclisL  sind  viell'aclie  SLudien  mit  Aderlässen  und  Blut-'‘^ 
entziehnngen  überhaupt  als  dem  einfachsten  N'erfahrcn  zur 
künstlichen  Erzeugung  einer  Anaemie  vorgenonimen  worden. 

\ on  den  verschiedensten  Seiten,  namentlich  von  früheren  Auto- 
ren und  besonders  klar  von  Dominici  wurde  dabei  das  Auf- 
treten von  Erythrohlasten  und  teilweise  auch  von  Myelozy- 
ten in  der  Milz  und  hie  und  da  auch  in  den  Lyrnphdrüsen  fest- 
o-estellt.  Neue  Untersuchungen  von  B 1 u m e n t h a 1 und 
M 0 r a w i t z^)  haben  aber  ein  gegensätzliches  Ergebnis  ge- 
zeitigt, indem  hier  auch  bei  langedauernden  Blutentziehungen 
keinerlei  Blutbildungshcrde  außerhalb  des  Markes  gefunden 
wurden  und  im  Marke  selbst  zweimal  (bei  älteren  Tieren)  eine 
\'ermehrung  der  lymphoiden  Zellen  bei  deutlichem  Zurück- 
treten der  Erythrohlasten  und  Myelozyten  entstand.  M o - 
r a w i t z und  R e h n‘^)  haben  dann  diese  Untersuchungen 
weitergeführt  und  fanden  beim  Ivanichen  nach  wiederholter 
Blutentziehung  konstant  eine  gleichzeitige  Verminderung  von 
Erythrohlasten  und  Granulozyten,  während  lymphoide  Ele- 
mente, welche  sie  auf  Grund  ihrer  histologischen  Untersuchun- 
gen und  des  vollkommen  den  Angaben  S c h r i d d e s ent- 
s])rechenden  Ausfalles  seiner  modifizierten  Altmann-Methode 
als  Myeloblasten  von  den  Zellen  der  Lymphozytenreihe  streng 
trennen,  sich  als  sehr  bedeutend  vermehrt  erwiesen.  Extra- 
medulläre Bildung  von  myeloideni  Gewebe  fehlte  konstant. 
Diese  Experimente  haben  also  für  unsere  speziellen  Zwecke 
nur  eine  geringe  Bedeutung.  Aber  neuerdings  ist  es  bei  geän- 
derter ^'ersllchsanordnung,  welche  eine  viel  längere  Dauer 
der  experimentell  erzeugten  Blutungsanaemie“  ermöglichte, 
A.  S k o r n j a k 0 f f gelungen,  hierbei  extramedulläre  Blut- 
bildungsherde in  der  Milz  und  in  geringerem  Ausmaße  auch 
in  der  Leber  zu  erzeugen. Dann  wurde  experimentell  mit  «Blut- 
giften» gearbeitet,  namentlich  mit  Pyrodin  und  auch  Phenyl- 
hydrazin. Morris*)  fand  bei  Pyrodinvergiftung  von  Ka- 
ninchen eine  kompensatorisch  vermehrte  Blutbildung  im  Kno- 
chenmarke, in  der  ^lilz  und  gelegentlich  auch  in  der  Leber, 
wobei  diese  letztgenannten  Organe  Veränderungen  erleiden, 
welche  dem  Befund  während  gewisser  Perioden  der  embryonalen 


*)  Deutsches  Arch.  f.  klin.  Medizin,  Bd.  92,  1907. 

=“)  Deutsch.  Aroh.  f,  klin.  Medizin,  Bd.  92,  1907. 

Deutsch.  Arch.  f.  klin.  Med.  Bd.  101,  1910. 

*)  Johns  Hopkins  Hospital  Bulletinl907,  Bef.  Fol.haem.  Bd.IV  Suppt  H.  .3, 1907. 
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b)  nach  Einwir- 
kung von 
Biutgiften. 


c)  bei  Infektionen 


U)  Nach  Einwir- 
kung von  Bbnt- 
gen-  und 
BcoqnereU  t raJi  len 


Hliilhilduiig  heim  Kuiiiiicheii  lii.-5lol()gi.s(,li  gleieli  .siiul.  v. 
1)0  mar  US*)  ei/.eiigle  cliroiiische  X'ergirLiuigeii  mil  l'lie- 
iiylhydra/.iu  und  aiidereii  |{lulginen  hei  Kaniiichen  und 
hokain  eine  I lyperiilasie  d(>s  l'unkl  ioniei  enden  Knochen- 
markes mit  NOrwiegen  von  lymjdioideii  Zell  rönnen,  welche 
teils  den  .Myelohlaslcm  N a e g e 1 i s,  teils  kleinen  Lynijihozyten, 
ti'ils  großen  monouukleäi'en  Leukozyten  entsju-aclien,  auü<*i- 
dein  myeloide  Umwandlung  der  Milz|)ul))a  hei  .Vtropliie  der 
h'ollikel  und  myeloide  Zellhildimgsheide  in  der  Leiter,  voll- 
kommen den  emhryonalcn  Hefunden  in  diesen  Oi-ganen  ent- 
s|trechend.  U herwiegend  sind  alleidings  in  diesen  exlramedul- 
lärcn  Herden  die  Erythrohlasten  vertreten,  während  flie  Gra- 
nulozylen  mehr  in  den  Hintergrund  gedrängt  ei-sclieinen. 

Weiters  will  ich  hier  anfügeii,  daß  es  aus  verschieden- 
artigen Experimentalarheiten  hekannt  ist,  daß  hei  hakte- 
riellen  Infektionen  z.  B.  in  der  Milz  Myelozyten  heohaclitet 
werden.  Das  konnte  u.  a.  Lorni  H)  hei  Septikaemie  und 
hei  Tuherkulose  nachweisen.  Analoge  Befunde  erhöh  Hell  y^), 
der  die  hochgradige  und  herdweise  auftretende  Einlagerung 
vftn  Knoclienniarkelementen  in  der  Milzpulpa  durch  «Kolo- 
nisation», d.  li.  durch  Einschleppung  solcher  Zellen  aus  den 
Gefäßen,  wo  sie  reichlich  vorhanden  waren,  und  durch  selh- 
ständige  W'eiterwucherung  an  den  hiefür  geeigneten  Stellen 
erklärt.  Daß  hei  sej)tischen  Anaemien  eine  den  Befunden  bei 
andersartigen  schweren,  z.  B.  perniziösen  Anaemien  ents])re- 
(diende  Blutzellenhildung  in  .Milz  und  Lehei'  erfolgt,  hatten  he- 

i-eits  -M  (‘  V e i-  und  1 1 e i n (>  k e hislologisch  feslslellen  köimeii. 

# ■ 

ln  nem.'ster  Zeit  spielen  die  Bönlgimsti’idilen  in  (h'i-  Blul- 
pathologie,  insh(*somlere  wegen  ihrer  zwtMfelloseu  und  manch- 
mal geradezu  vei  hlü ffendeii  W irkung  auf  leukaemische  W u- 
l•herungsprozesse  und  die  n'oii  ihiieii  ahhäiigigiMi  Blulhi'fuude 
eine  gi’oße  Bolle,  uml  es  ist  hegi'eillieh,  daß  man  sie  auch  zui’ 
expei’imeul  eilen  Ihfoi’sehuug  von  Brohh'meu,  dii“  mit  d(*r 
Bhilhihlung  zusammeuhängeu,  heraiigezogen  hat.  In  vollei' 
I ' hereinstimmung  mit  dei‘  sousl  gemachleu  Beohiuhl  ung. 
flaß  die  uiireifsleu  Zell-  und  Gewehshilduugeu  am  leiehh'slen 
und  raseliesleii  auf  BonI gfmhesl  rahluug  i’eagiei  t'ii  hezw . diii’eh 

')  Arch.  f.  ••xiH-T.  I’atliol.  ii.  riiiiniiuk.  M'l.  •'•B,  lüOS. 

*)  cit.  imcii  Hchritldo,  HlutroKeriiTtit ion.  ».  i>. 

•’)  H.  Htifmtitopoi't.  Orffano,  wio  ola.'ii. 
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sie  zur  Hückliildung  gebracht  werden,  koiiiiLe  II.  II  c i n e k e* **) ***)) 
jiacliweisen,  daß  bei  wiederholter  Bestrahlung  des  Knochen- 
markes bei  Meerschweinchen  zunächst  die  tiefststehenden 
ungranulierten  Elemente,  die  Lymphozyten  und  ungranu- 
lierten  Markzellen  zerfallen  und  zum  Schwinden  gebracht  wer- 
den, dann  erst  Eosinophile,  Mast-  und  Riesenzellen,  zuletzt 
die  Neutrophilen.  Bei  der  nach  2 bis  2^4  Wochen  einsetzenden 
Regeneration  erscheinen  wieder  zuerst  die  ungranulierten 
Zellen  und  die  Riesenzellen,  dann  erst  die  Granulozyten.  Der 
Bildungsapparat  der  Erythrozyten  bleibt  nach  den  Feststel- 
lungen H e i n e k e s und  verschiedener  späterer  Beobachter 
unberührt,  nur  ganz  große,  praktisch  nicht  in  Betracht  kom- 
mende Strahlenmengen  vermögen  auch  sie  zu  schädigen. 
Weitere,  für  unsere  Fragen  wesentliche  Feststellungen  herbei- 
zuführen, ist  indes  trotz  sehr  vieler  diesbezüglicher  Arbeiten 
bisher  nicht  gelungen.  Erwähnt  seien  nur  noch,  wenigstens 
teilweise,  die  Befunde  von  K u r t Ziegler“).  Er  machte 
systematische  Bestrahlungen  der  Milz  bei  Mäusen,  Meerschwein- 
chen und  Kaninchen  und  kam  zu  folgenden  Feststellungen  : 
Die  Lymphozytenbildung  in  der  Milz,  welche  anscheinend  bei 
den  Versuchstieren  eine  sehr  große  Rolle  sjjielt  und  außer 
in  den  Malpighi’  sehen  Follikeln  auch  in  der  Pulpa  vor  sich 
gehen  dürfte,  wird  durch  Röntgenbestrahlung  allmählich  ver- 
nichtet und  der  Follikelapparat  wird  ebenso  wie  die  Milzpul])a 
zur  \’erödung  gebracht.  Aber  schon  nach  kurzer  Zeit  siedeln 
sich  hier  aus  dem  durch  die  Milzverödung  offenbar  zu  erhöhter 
Tätigkeit  angeregten  Knochenmark  eingewanderte  Markele- 
mente an,  finden  anscheinend  einen  sehr  günstigen  Boden  füi- 
ihre  N’ermehrung  und  es  kommt  zu  einer  sehr  i’aschen  M’u- 
cherung,  sodaß  in  Kürze  die  Milz  in  myeloides  Gewebe  um- 
gewandelt ist.  Dabei  entstehen  neben  den  weitaus  überwie- 
genden Myelozyten  in  geringer  [Menge  auch  eosinophile  Zel- 
len und  Erythroblasten.  Waren  die  Follikel  vollkommen  zer- 
stört, so  beginnt  die  Einlagerung  von  myeloidem  Gewebe  dort- 
selbst,  waren  sie  nur  teilweise  zerstört,  so  in  ihrer  Periphe- 
rie und  sie  greift  erst  von  hier  auf  die  Pulpa  über.  In  einer  spä- 
teren .Arbeit“*)  kommt  Ziegler  zu  dem  Schlüsse,  daß  die 

*)  Deutsche  Zeitschr.  f.  Cliirurgie,  Bd.  78,  1905. 

**)  Experimentelle  u.  klin.  üntersuchungeii  über  die  H istogenese  dermyeloiden 
Leukaernie.  .Jena,  Fischer,  1900. 

***)  Fol.  haemntol.  Bd.  VI.  H.  2.  1908. 


IIG 


17.  Vorlftsinig. 


großen  monoiiukleären  Leukozyten  des  Blutes  diejenigen 
Ii^lemente  sind,  welche  in  der  Milz  und  überall  sonst  den  Aus- 
gang der  Bildung  von  myeloidem  Gewebe  bilden  ; er  sieht  in 
ihnen  also  die  undifferenziert  gebliebene  und  zur  vollstän- 
digen Differenzierung  jederzeit  bereite  unreifste  Knochen- 
markzelle, also  die  im  normalen  Blute  kreisende  «Ersatz-  und 
Stammzelle  des  myeloiden  Apparates  im  postembryonalen 
Leben.» 

Nur  ganz  nebenher  sei  erwähnt,  daß  nach  intensiver 
Einwirkung  der  von  Radiumpräparaten  ausgesendeten  Bec- 
• [uerelstrahlen  eine  ganz  analoge  Reaktion  seitens  der  blut- 
zellenbildenden Systeme  nachgewiesen  werden  konnte,  wie 
nach  entsprechender  Einwirkung  von  Röntgenstrahlen.  — 

Nicht  vergessen  darf  ich  endlich,  noch  einmal  auf  M a- 
X i m o w zurückzukommen,  und  zwar  auf  eine  experimen- 
telle Untersuchung*)  welche  nach  seiner  Meinung  dartun  soll, 
daß  sich  Knochenmarkgewebe  an  Stellen,  wo  unter  beson- 
deren Bedingungen  in  fremden  Organen  eine  Knochenbil- 
dung stattfindet,  aus  eingewanderten  kleinen  Lymphozyten 
bildet.  Nach  Unterbindung  der  Hauptgefäße  der  Niere  kommt 
es  beim  Kaninchen  im  Bindegewebe  dieses  Organes,  welches 
in  der  Norm  keinerlei  lymphoide  Elemente  enthält,  zur  Kno- 
KSen!“"  chenbildung.  Dabei  entsteht  in  den  durch  die  Stauung  erwei- 
lerten  Kapillaren  in  der  unmittelbaren  Nähe  der  Knochen- 
bälkchen  eine  Ansammlung  von  Lymphozyten  aus  dem  krei- 
senden Blute.  Diese  werden  hypertrophisch  und  übertreffen 
sehr  bald  die  Lymphozyten  der  Lymphknoten  und  der  Milz 
an  Größe  und  aus  ihnen  entwickeln  sich  dann  durch  Aus- 
arbeitung von  Granulationen  pseudoeosinophile  und  eosino- 
phile Myelozyten  und  Leukozyten  ; aus  anderen  entstehen 
■Megakaryozyten,  aus  weiteren  Erythroblasten.  Diese  Ent- 
wicklung erfolgt  teils  schon  in  den  Gefäßen,  teils  erst  nach 
der  Auswanderung  in  das  die  Gefäße  umgebende  Gewel»e, 
und  schließlich  hat  sich  ein  vollkommenes  Markgewebe  im 
n<‘Ugrd)ildeten  Knochen  eni wickelt,  und  zwar  aus  den  sicher 
lympharlenoidcn  I.ym|ihozyl cn  des  kr(*isend(*n  Blutes.  Des- 
halb glaubt,  .M  a X i ni  o w,  daß  auch  b(*im  M(*nschen  das  he- 
terf)t,f)p  entst «du’ude  myeloidt*  Gew(‘be  vielleicht,  auf  Kosten 

*)  Anfitorn.  AnzoiRcr,  Ud.  2S,  Xni.  24.  Mf'itriigo,  H<1.  1.  Iloft,  1H07. 
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der  ja  überall  vorhandenen  Lymphozyten  entweder  des  krei- 
senden Blutes  oder  des  Bindegewebes  oder  des  adenoiden  Ge- 
webes gebildet  wird,  «nicht  auf  Kosten  latenter  Myeloblasten 
oder  problematischer  wuchernder  Adventitiazellen  oder  Gc- 
fäßwandzellen». 


1(S.  Vorlesung. 

(Physiologie  und  Pathologie  der  Bluthildung  und  ßlut- 
regeneration.  — Fortsetzung.) 


Krilisclie  l{i‘S|)r(‘(*liuii(|  dor  hisli(*r  :mj|(‘I‘ülir((‘n  l ii(ersiK‘liun<|i‘ii 
und  d(M‘  aus  iliiuMi  jjezojjjuuMi  Schlüsst*. 

Jetzt  wird  es,  glaube  icli,  am  Platze  sein,  das  von  allen 
Seiten  zusammengetragene  Material  tatsächlicher  Beobach- 
tungen über  normale  und  krankhafte  Blutbildung  im  fötalen 
und  postfötalen  Leben  zu  sichten  und  zu  sehen,  inwieweit 
es  gelingt,  heute  bereits  sicliere  Schlüsse  aus  übereinstim- 
menden Beobachtungen  zu  ziehen,  und  inwieweit  noch 
Unklarheit  und  Widersprüche  herrschen,  welche  zu  lösen 
und  zu  schlichten  erst  weiteren  Untersuchungen  überlassen 
l)leiben  muß.  Ua  seit  der  Abhaltung  des  ersten  Teiles  unserer 
N’orlesungen  gerade  auf  diesem  Gebiete,  wie  Sie  eben  gehört 
haben,  ganz  außerordentliche  Fortschritte  gemacht  worden 
sind  uml  die  jetzt  maßgebenden  Untersuchungen  alle  erst 
(1  a c h jener  Zeit  durchgeführt  wurden,  so  werden  Sie  wohl 
lucht  erwarten  können,  daß  alles,  was  ich  im  ersten  Feile 
der  \ orlesungen  über  solche  Fragen  als  wahrscheinlich  od(‘r 
als  meine,  Anschauung  ausgesju’ochen  habe,  auch  heute  noch 
Lult.  Hier  wäre  starre  Konseiiuenz  insolange  ein  grober  Fchh'r, 
als  sich  die  subjektiven  Anschauungen  nicht,  auf  objektiv 
.''iclu;rgest eilten  Tatsachen  aufbauen.  Immerhin  kann  ich  mit. 
einer  zi<*mliehen  Itefriedigung  sag(*n,  daß  ich  nicht  sehr  vi<*le 
von  meinen  frrdieren  Meinungen  umzust  lirzeii  brauche,  daß 
^ieh  in  den  Grundlagen  nur  wenig  geändert  hat,  daß  aber 
vieles  in  dem  vfui  mir  ausg('sprochenen  Sinne  odei'  wenigstens 
in  einem  sehr  ähidicheti  Sinne  einer  Klärung  ent gi*gengeführt 
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worden  ist;  ich  werde  also  öfters  in  der  Lage  sein,  an  die  Stelle 
damals  nur  unscharf  umschriebener  Begriffe  heute  jDositivere 
zu  setzen. 

Ich  habe  mich  seit  dem  Erscheinen  des  ersten  Teiles 
der  Vorlesungen  noch  zweimal  über  die  genetischen  Bezie- 
hungen der  einzelnen  Zellen  des  Blutes  zu  einander  und  über 
die  Blutbildung  ausgesprochen*),  habe  beidemale  aber,  meinen 
])ersönlichen  Erfahrungen  und  der  mir  gestellten  Aufgabe  ent- 
sprechend, hauptsächlich  die  Ergebnisse  der  klinischen  Blut- 
untersuchung und  der  normalen  und  pathologischen  Histo- 
logie des  Menschen  im  extrauterinen  Leben  zum  Ausgangs- 
punkte der  Eröterung  gemacht  und  die  eul wicklungsgeschicht- 
lichen Forschungen  nur  zur  Ergänzung  der  so  feststellbaren 
tatsächlichen  Prämissen  herangezogeu.  Heute  will  ich  den 
umgekehrten  Weg  einschlagen,  von  den  Ergebnissen  der 
enlwicklungsgeschichtlichen  Forschungen  ausgehen  und  zur 
Ergänzung  der  elwaigen  Lücken  und  zur  Klärung  ihrer  Muder- 
sprüche  und  der  von  ihnen  etwa  noch  offen  gelassenen  Streit- 
fragen die  normale  und  pathologische  Histologie  des  Erwach- 
senen und  die  N’erhältnisse  des  kreisenden  Blutes  unter  noi'- 
malen  und  ki-aukliafteii  \’erhäll uisseii  h(‘rauziehen. 

Ich  stoße  dabei  leider  gleich  auf  eine  beträchtliche  Schwie- 
rigkeit : Die  beiden  hauptsächlichst  in  Betracht  kommenden 
Arbeiten  auf  entwicklungsgeschichtlichem  Gebiete,  jene 
von  Maxi  m o w-1 ) a ii  t s c h a k o f f und  von  N a e g e 1 i- 
S c h r i d d e,  sind  an  verschiedenem  Materiale  gewonnen; 
jene  ausschließlich  am  Tiere,  und  zwar  an  verschiedenen  Ent- 
wicklungsstufen im  Tierreich,  diese  ausschließlicli  am  xMen- 
schen.  Daß  es  aber  nicht  ohneweiters  möglicti  ist,  die  Befunde 
selbst  vom  hochentwickelten  Säuger  auf  den  Menschen  zu 
übertragen,  darüber  besteht  wohl  keine  Meinungsverschie- 
denheit mehr  ; ich  habe  das  im  ersten  Teile  der  \'orlesungen 
und  l)esonders  in  den  «Kritischen  Bemerkungen  über  Blut- 
zellenbildung und -benennung»* ) ausgesprochen,  S c h r i d d e 
tjetont  das  ausdrücklich  auf  Grund  eigener  histiogenetischcr 
Erlahrungen,  und  auch  M a x i m o w verschließt  sich  dieser  Tat- 
sache nicht;  hallen  sich  rloch  bei  flen  verscliiedeucn  von  ihm 

’•')  toi.  haemat.  lid.  II.  H.  4,  190ö  u.  80.  Vors,  deutscher  Xaturforsclier  ii. 
-Arzte  in  Köln,  1908,  (Zbl.  f.  allg.  l'nth.  u.  pnth.  .Anntoniie,  Bd.  XIX.  H. 
21,  1908).  . , ’ 
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1)  Errte  (prori 
aorücbe)  Blut- 
bilJimgspericxIc. 


ü)  Gibt  es  beim 
Menschen 
hsemoslobinfrete 
tprimitive  Blat- 
zelleo»  1 
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selbst  untersuchten  Süugetieiarten,  wenn  aucli  das  Wesent- 
liche gleich  blieb,  in  Einzelheiten  beträchtliche  Unterschiede 
gefunden.  Wir  werden  uns  also  bei  der  Gegenüberstellung 
der  beiderseitigen  Forschungsergebnisse  ganz  besonderer  \'or- 
sicht  befleißigen  müssen. 

Zunächst  steht  nach  idlen  hoi'schungen  übereinstimmend 
fest,  was  ja  im  wesentlichen  auch  schon  früher  durchaus  be- 
kannt war,  daß  den  Ausgangspunkt  jeder  ßlutzellenbildiing 
das  -Mesenchym,  die  Uranlage  der  Bindegewebe  darstellt. 
Die  erste  Blutzellenbildung  erfolgt  außerhalb  der  embryo- 
nalen Körperanlage  in  der  .\rea  vasculosa  der  Dottersack- 
.wand  aus  den  sich  dort  zu  den  sogenannten  Blut-  oder  Ge- 
fäßinseln sammelnden  indifferenten  Mesenchvmzellen.  Ein 

»j 

Teil  dieser  Zellen,  und  zwar  beim  Säuger  die  äußere  Lage,  plat- 
tet sich  ab  und  wird  zu  den  Endothelien  der  ersten  Gefäße, 
wie  sich  ja  auch  im  Körperinnern  die  Kapillaranlagen  aus 
den  Zellen  des  Mesenchyms  entwickeln.  Weiter  geht  aber  die 
volle  Übereinstimmung  nicht.  M a x i m o w und  D a n t- 
schakoff  lassen  die  inneren  Zellen  der  Blutinseln  frei  wer- 
den und  sich  zu  den  «primitiven  Blutzellen»  entwickeln  ; das 
(jleiche  läßt  im  Anschliisse  an  K ö 1 1 i k e r für  den  Menschen 
auch  X a e g e 1 i gelten.  K ö 1 1 i k e r bezeichnet  die  den  pri- 
mitiven Blutzellen  entsprechenden  Gebilde  als  «Bildungs- 
zellen» ; sie  sind  haemoglobinfrei.  S c h r i d d e aber  behaup- 
tet, daß  in  den  primären  Gefäßanlagen  der  Dottersackwand 
zunächst  nur  eine  zellfi’eie  Flüssigkeit  enthalten  sei  und  daß 
erst  etwas  s|)äler  von  den  spindeligen  (jefäßwandzellen  aus 
die  Bihinng  fler  ersten  Blutzellen  ('rfolge ; diese  sind  die  pri- 
mären Eryl  hroblasten  und  sofort  haemoglobinhaltig  ; andere 
Blutzfdlen,  insbesomlere  Leukozyten  od(*r  LymphozyLm,  wer- 
den im  Dottersaeke  übeihanpl  nicht  geltildel. 

Das  ist  die  erste  Sl  r(>itfi'age,  und  sie  hal  eiin*  nichl  nn- 
beträchl liehe  Wichtigkeit,  weil  sich  w<Ml(;re  ans  ihr  (udwik- 
keln.  .M  a x i m o w erkläi’l  S c h r i d d s Befunde  als  böi- 
ge einer  mangelhaflen  Konservierung  des  Materiah'S.  .\l»er 
entschieflen  ist  die  Sache  flamit  noch  nichl.  Es  wäre  möglich, 
ilaß  Mensch  und  Kaninchen  sich  verschieden  V(*rhall(Mi  ;dahei- 
>ind  neue  I rdersiH'hnng«“ii  nol  wendig.  Die  W ahrsclnMidich- 
keil  allerdings  seheinl  mii’  g ••  g e n S e h r i d li  e zn  sprechen. 
J'h-slens  isl  es  viel  verlangl , daß  ein  nnmil  I eibarer  .\bkomm- 
.irig  einer  Gefäßwandzelk-,  die  ja  doch  niehls  anderes  isl  als 


Kritik  der  derzeitigen  Anschauungen  über  Blutbildung.  121 


ein  jugendliches  Endothel,  sofort  liaemoglobinhaltig  geboren 
^vird,  umsomehr,  als  auch  nach  S c h r i d d e alle  späteren 
haemoglobinführenden  Zellen  diesen  Farbstoff  entweder  erst 
in  einem  ursprünglich  haemoglobinfreien  Zelleibe  «ausarbei- 
teu»,  wie  M a x i m o w sagt,  oder  ihn  von  ihrer  bereits  haemo- 
o-lobinführenden  Mutterzelle  mitbekommen.  Ich  zweifle  also 
nicht  daran,  daß  weitere  Untersuchungen  auch  für  den  Menschen 
dartun  werden,  daß  die  primären  Erythroblasten  sich  durch 
hlaemoglobinbildung  innerhalb  des  Zelleibes  aus  ursprüglich 
farbstoffreien  Vorstufen  entwickeln,  genau  so  wie  die  späteren 
sekundären  Erythroblasten.  Daß  die  jugendlichen  Gefäßwand- 
zellen späterhin  an  der  Bildung  von  primitiven  Blutzellen 
teilnehmen,  gibt  auch  M a x i m o w an  ; ihre  diesbezügliche 
Holle  ist  also  unbestritten.  Ebenso  ist  es  allgemein  anerkannt, 
daß  beim  Säuger  im  Dottersack  die  Blutbildung  ausschließlich 
innerhalb  der  Gefäße,  niemals  außerhalb  stattfindet;  letzterer 
Vorgang  ist  dagegen  bei  den  Vögeln  beobachtet. 

Nach  Maximow  vermehren  sich  zunächst  die  hae- 
moglobinfreien  primitiven  Blutzellen  durch  Mitose  und  spal- 
teil  sich  erst  dann  in  zwei  Zellarten  ; aus  den  meisten  ent- 
wickeln  sich  unter  Umordnung  des  Kernchrom atins,  Verlust 
der  Kernkörperchen  und  Haemoglobinbildung  im  Zelleibe  die 
primitiven  Erythrozyten;  der  kleinere  Teil  der  primitiven  BluL- 
zellen  aber  bekommt  ein  stärker  basophiles  Protoplasma,  die 
Nukleolen  werden  deutlicher,  und  so  entstehen  die  ersten  Leu- 
kozyten des  Embryo,  welche  morphologisch  vollkommen  den 
«großen  Lymphozyten»  entsprechen  und  demgemäß  auch  so 
genannt  werden  müssen;  «denn  in  der  Histologie  ist  die  Mor- 
])hologie  ausschließlich  maßgebend  für  die  Namengebung'». 
^ ollkommen  gleiche  Zellen  entstehen  bald  darauf  direkt 
aus  den  Endothelien  der  Körpergefäße  ; die  Bildung  primi- 
tiver Blutzellen  hört  auf.  Aus  den  großen  Lymphozyten  nun 
entwickeln  sich  unter  fortgesetzter  Teilung  die  ersten  sekun- 
dären Erythroblasten,  welche  Maximow  ihrer  noch  immer 
beträchtlichen  Größe  und  ihres  chromatinarmen  Kernes  we- 
gen als  M e g a 1 0 b 1 a s t e n bezeichnet ; aus  ihnen  ent- 
stehen unter  fortgesetzter  Teilung  immer  kleinere,  dunkler- 
kernige  Generationen,  schließlich  die  typischen  Normoblasten, 
flie  wieder  durch  Kernausstoßung  zu  Normozyten  werden. 
Hervorzuheben  ist,  daß  die  sogenannten  großen  Lympho- 
zyten anlänglich  nur  in  ganz  geringer  Menge  aus  dem  Dottersack 
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in  (len  Kreislauf  gelangen,  in  großer  M(?ng(i  erst,  wenn 
ans  (lein  Endolliel  iler  Kürp(;rgefäße  gleichfalls  große  Lym- 
phozyten gebildet  und  fortgeschwennnt  werden.  .Vus  den  «gros- 
sen Lymphozyten»  dieser  Periode  entwickeln  sich  außer  den 
sekundären  Lrythrohlasten  auch  .Megakai’yozyten,  von  einer 
Bildung  kleiner  Lym])hozyten  ist  aber  jetzt  noch  nicht  die 
B('de. 

S c h r i d d e erklärt  nun  die  vielerwähnten  «großen 
Lymphozyten»  M a x i m o w s trotz  dessen  energischen  W'ider- 
spruches  für  basojiliile  Erythroblasten,  N'orstufen  der  liaemo- 
globinhaltigen  sekundären  Erythroblasten. 

Können  wir  in  dieser  Streitfrage  schon  jetzt  Stellung  neh- 
men ? -Nicht  definitiv,  aber  wieder  mit  einer  gewissen  Wahr- 
scheinlichkeit. -M  a -X  i m o w sagt  selbst,  daß  die  großen  Lym- 
jihozylen  zumeist  als  Erythroblastenbildner  in  den  Gefäßen 
der  -Vrea  vascidosa  znrückgehalten  werden  und  nur  in  geringer 
Zahl  in  den  Kreislauf  gelangen.  Er  beweist  aber  nirgends, 
daß  diese  letzteren  für  immerwährende  Zeiten  große  Lym- 
phozyten bleiben  und  sich  nicht  auch  im  Kreisläufe  noch  in 
Erythroblasten  verwandeln,  was  ja  die  in  den  Gefäßen  des 
embryonalen  Körjiers  gebildeten  großen  Lymphozyten  eben- 
falls tun.  Wir  könnten  also  darnach  ohneweiters  behaupten, 
es  handle  sich  bei  .M  a x i m o w s großen  Lymphozyten  der 
(M'sten  Blutbildung,  die  sich  ausschließlich  innerhalb  der  Ge- 
fäße abspielt,  um  lymphozytoide  Vorstufen  der  sekundären 
bh-ythroblasten  — wenn  nicht  .M  a x i m o w aus  ilmen  aus- 
ser Erythroblasten  auch  Megakaryozyten  hervorgehen  ließe. 
Baß  sich  solclie  aus  basojihilen  Erythroblastenvorstufen  bilden, 
wird  nirgends  und  von  k(unei' Seite  ladiauptet.  — S c h r i d d e*) 
sagt,  «daß  weder  aus  ihnen  Leid<ozyten  oder  Lymphozyt(Mi 
luM’vorgehen,  noch  daß  di(*  Bies(*nz(‘llen  (;in(,*r  dieser  Zellrassen 
ihren  Lrsprung  verdanken».  Bagegen  hält  (*r  di(‘  iMitslehung 
von  Biesenzellen  aus  Saxers  primären  Wanderzellen 
für  wahrscheirdich,  leugnet,  jedoch  sonst  je<len  Zusammen- 
hang dieser  W anderzelhui  mil  d(*r  Blul  l)ildung.  l brigens  hißt 
S c h I'  i d d e und  ebenso  N a e g (*  I i währ(“nd  d(‘r  inlravasku- 
lären  Blutbildungsperiode  nur  |)i'imäre  iM’yl  hroblasi  en  und 
überhaupt  keine  anderen  Blul  zellen,  auch  keine  Bi('senz(dlen 
und  keine  sekundären  lOryl  hrolihisl (Ui  cnlslelnMi.  .\uf  dei 
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anderen  Seite  erklärt  M a x i m o w (hier  in  voller  Übereinstim- 
mung mit  S c h r i d d e),  daß  die  großen  Lymphozyten  nicht 
eine  eigene  Zellart  darstellen,  sondern  ebenso  wie  die  klei- 
nen Lymphozyten  «nur  einen  Entwicklungszustand  einer  ein- 
zigen Zellart»  ; und  trotzdem  spricht  er  nirgends  von  dem  Ent- 
stehen und  Vorhandensein  kleiner  Lymphozyten  in  der  Zeit 
der  ersten,  innerhalb  der  Gefäße  erfolgenden  Blutbildung. 

Diese  Anschauung  steht  in  striktem  Widerspruche  zu 
der  Auffassung  und  Benennung  der  basophilen  Elemente 
der  ersten  Blutbildungszeit  als  großer  Lymphozyten.  Wenn 
sich  schon  von  ihnen  zwei  neue  Zellarten  abspalten,  so  müßte 
man  doch  immerhin  erwarten,  daß  auch  der  zweite  Entwik- 
klungszustand  innerhalb  der  eigenen  Zellart  vorhanden 
sei,  also  die  kleinen  Lymphozyten.  Daß  dies  nicht  der  Fall 
ist,  scheint  mir  ein  so  zwingender  Grund  zu  sein,  diese  ersten 
basophilen  ungranulierten  makrolymphozytoiden  Elemente  von 
den  späteren  großen  Lymphozyten  zu  trennen,  daß  alle  moi- 
phologische  Identität  eine  gleiche  Benennung  nicht  mehr  zu 
rechtfertigen  vermag.  Es  mag  sic  h j a u m a n n ä h e r n d 
isomorphe  Z e 1 1 b i 1 d u n g e n h a n d e 1 n,  die  w i r 
a 1)  er  ebensowenig  als  identisch  b e z e i c li- 
n e n d ü r f e n,  w i e in  der  organischen  t:  h e m i e 
etwa  die  Iso  m e r e n ! Die  Elementarbestandteile  sind 
ja  in  beiden  Fällen  die  gleichen  ; aber  die  biologischen  und 
[)hysiologischen  Eigenschaften  können  vollkommen  verschie- 
den sein  und  sind  es  auch  ! 

Aus  den  angeführten  Gründen  kann  ich  mich  also  mit 
dem  Gebrauche  des  Namens  «große  Lymphozyten»  für  die 
basophilen  Abkömmlinge  der  «])rimitiven  Blutzellen»  auch 
beim  Kaninchen  nicht  einverstanden  erklären.  Bilden  sie  beim 
Kaninchen  wirklich  auch  Megakaryozyten,  so  darf  man 
sie  auch  nicht  als  basophile  Erythroblasten  bezeichnen  ; ich 
sehe  in  ihnen  eben  eine  spätere  Generation  der  primitiven  Blut- 
zellen und  meine  nicht,  daß  sie  unbedingt  einen  eigenen  Na- 
men haben  müssen.  Für  den  menschlichen  Embryo  ist  ilii' 
\ orhandensein  überhaupt  noch  nicht  sichergestellt  ; sollten 
sie,  was  mir  allerdings  wahrscheinlich  ist,  auch  hier  Vorkom- 
men, so  wird  der  Name  «|)rimitive  Blutzellen»  voraussicht- 
lich vohkcunmen  hinreichen. 

^Sow  ohl  .M  a X i m o w als  S c h r i d d e und  N a e g e- 
1 i flennen  primäre  und  sekundäre  Erythroblasten  strenge 


o)  Sind  priiiiäre 
und  sekundäre 
Erytliroblasten 
strenge 
zu  trennen  ? 


18.  Vorlesung. 


121 


voneinander  und  lassen  Übergänge  zwischen  ihnen  nicht  zu. 
Bei  S c h r i d d e allerdings  ist  diese  strenge  Trennung  wohl 
begründet : denn  er  läßt  während  der  ersten  ])rovisorischen 
Bluthildungsperiode  und  innerlialh  der  Gefäße  überhaupt  nur 
primäre  Erythroblasten  entstehen,  verlegt  die  ersten  sekun- 
dären Erythroblasten  bereits  in  die  zweite  Blutbildungspe- 
riode und  läßt  sie  ausschließlich  extravaskulär  entstehen.  We- 
niger zwingend  ersclieint  mir  die  Trennung  bei  M a x i m o w ; 
bei  ihm  sind  auch  die  aus  farblosen  Vorstufen  sich  entwickeln- 
den sekundären  Erythroblasten  noch  abnorm  groß  und  blaß- 
kernig, ebenso  wie  die  primären  Erythroblasten,  und  auch  sie 
entwickeln  sich  schon  während  der  ersten  Blutbildungspe- 
riode und  auch  bereits  innerhalb  der  Gefäße.  Der  einzige  we- 
sentliche genetische  Unterschied  ist,  daß  sich  die  primären 
Erythroblasten  aus  den  primitiven  Blutzellen,  die  sekundären 
Megaloblasten  aber  erst  aus  deren  unmittelbaren  Abkömm- 
lingen entwickeln.  Da  würde  kein  größerer  Unterschied  zwi- 
schen beiden  Formen  vorhanden  sein,  als  etwa  zwischen  zwei 
Generationen  sekundärer  Erythroblasten,  die  aus  zwei  nach- 
einander folgenden  Generationen  ihrer  basophilen  Vorstufen 
entstehen  ; und  daß  dies  möglich  ist,  ja  sein  muß,  geht  ja  aus 
der  ganzen  Schilderung  M a x i m o w s liervor.  Jedenfalls  wird 
außerdem  der  Name  Megaloblast  von  M a x i m o w in  einem 
anderen  Sinne  angewendet  als  von  S c h r i d d e,  welcher 
den  Ehrlich’  scheu  .Megaloblasten  dem  primären  ErythroblasUui 
gleichsetzt. 

d;  Fortmiiieru.-ig  Also  gerade  bezüglich  der  allerersten  Blutbildungspe- 

riode  ist  noch  über  eine  ganze  Reihe  offener  und  strittige)- 
Fragen  eine  Einigung  zu  erzielen  ; ich  will  sie  kurz  formulie- 
ren und  einander  gegenüberstellen. 

1. )  befolgt  beim  .Menschen  die  Bildung  der  (‘rsLen  Blul- 
zellen  aus  den  inneren  Zellen  der  Blulinseln,  während  die 
äußeren  sich  in  (jefäßendothelien  bezw.  Gefäßwaiulzellen  um- 
wandeln, oder  nrst  aus  diesen  letzteren  ? 

2. )  Sind  die  er.slen  Bliil zellen  schon  bei  ilirein  bhdstehen 

baernoglobinhalt ig  oder  nichl  ? 

ß.)  Wenn  tiichl,  folgen  einander  dann  mehrere  (iem'ra- 
lionen  farbloser  primiliver  Blulzellen  und  bilden  sieb  aus  d>- 
nen  an.ssebließlieb  versebi<-dene  General  ioinui  von  Ih’ylhro- 
blasleti?  Oder  bleil.l  ein  'teil  dieser  Zellen  farblos,  und  was  ge- 
scbielil  dann  mil  «liesiMi  ? 
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4. )  EnLsLehen  also  während  der  Periode  der  ersten  pro- 
visorischen intravaskulären  Blutbildung  nur  Erythroblasten 
und  eventuell  deren  basophile  Vorstufen,  oder  werden  auch 
Leukozyten  und  Riesenzellen  gebildet?  Wenn  Leukozyten 
entstehen,  welche  Bedeutung  und  welche  morphologischen 
Charaktere  haben  sie  und  was  wird  aus  ihnen  ? 

5. )  Sind  die  roten  Blutzellen  der  intravaskulären  Bil- 
dungsperiode durchwegs  als  primäre  Erythroblasten  zu  be- 
trachten, oder  entstehen  nacheinander  verschiedene  Gene- 
rationen aus  mehreren  sich  unter  wiederholter  Teilung  immer 
mehr  im  Sinne  des  definitiven  Normoblastentypus  differen- 
zierenden basophilen  Vorstufen  ? 

6. )  Wenn  letzteres  der  Fall  sein  sollte,  ist  es  dann  berech- 
tigt, zwischen  primären  und  sekundären  Erythroblasten  über- 
haupt eine  scharfe  prinzipielle  (genetische)  Trennung  durch- 
zuführen, und  für  welche  dieser  Zellen  ist  der  E h r 1 i c h’  sehe 
Name  Megaloblast  ausschließlich  zu  gebrauchen  ? 

7. )  Findet  überhaupt  eine  Entkernung  primärer  Ery- 
throblasten statt  und  wenn  ja,  so  auf  welchem  Wege,  durch 
Kernausstoßung  oder  durch  intrazelluläre  Karyolyse  ? 

Obwohl  also  eine  Reihe  von  Einzelfragen  noch  strit- 
tig ist,  so  ist  doch  der  morphologische  Charakter  und  das 
Schicksal  der  primitiven  Erythrozyten  oder  primären  Ery- 
throblasten (das  sind  Synonyma)  durch  übereinstimmende 
Beobachtungen  festgelegt.  Die  Zellen  sind  wesentlich  größer 
als  die  definitiven  Erythroblasten  und  Erythrozyten,  ihr  Kern 
ist  anfangs  groß  und  chromatinarm,  sie  vermehren  sich 
durch  mitotische  Teilung,  wobei  der  Kern  immer  relativ  klei- 
ner und  sein  Chromatin  reichlicher  wird,  während  das  Proto- 
plasma sich  durch  ganz  besonderen  Haemoglobinreichtum  aus- 
zeichnet. Diese  Formen  entsprechen  also  in  jeder  Hinsicht  den 
verschiedenen  Generationen  von  Metrozyten  nach  Engel*). 
Sie  gelangen  in  den  Kreislauf  und  ein  Teil  von  ihnen  wird  viel- 
leicht auch  kernlos,  sei  es  durch  Ausstoßung  des  pikno- 
tisch gewordenen  Kernes  (M  a x i m o w),  oder  durch  intrazel- 
luläre Karyolyse.  Aus  dem  Kreisläufe  verschwinden  sie  erst 
ganz  allmählich,  wenn  bereits  die  definitiven  Erythrozyten 

*)  S.  ,, Leitfaden  zur  klin.  Untersuchung  des  Blutes“,  III.  Auflage,  Berlin 
( Hirsch  wald)  1908. 


18.  \’oilesung. 


in  groU(M'  .Menge  gehildel  weiden,  SüdalJ  eine  zieinlicdi  lange 
/.eil  liindnicli  lieide  .\rlen  von  rolini  Hlnl zellen  nelMMM'inander 
im  Hinte  des  Idnbiyo  kreisim. 


’J)  BluCbiMuDg  in 
der  Leber ; von 
»eichen  Stilen 
geht  aie  aus  f 


.M  a .X  i m o w sowohl  als  S c li  i-  i d d <*  hi'zeichnen  als 
zweites  Hlnl bildnngsorgan  die  Leber,  und  beide  sliminen  da- 
rin überein,  daß  von  jetzt  ab  die  Hlnlbildnng  außerhalb  der 
(lefäße,  lind  zwar  im  wesentlichen  in  der  unmittelbarsten 
l'mgebnng  derselben  erfolgt.  Über  die  .Ausgangszeilen  dieser 
e.xtravaskiilären  Blntbildimg  sind  sie  verschiedener  .Meinung  ; 
.Maximow  nennt  als  solche  mesenchymale  lymphozytoide 
M’anderzellen  vom  Charakter  großer  Lymphozyten,  während 
S c h r i d d e das  \ orkommen  freier  mesenchymaler  Zellen  in 
der  Leber  überhaupt  leugnet  und  die  perivaskulären  Hlutzellen 
direkt  aus  den  Gefäßwandzellen  entstehen  läßt,  die  ihre  blutbil- 
(bmde  Proliferation  jetzt  also  nach  außen,  nicht  nach  innen 
richten.  Es  werden  nach  ihm  zu  gleicher  Zeit  ohne  eine 
gemeinsame  andere  Mutterzelle  aus  den  Gefäßwandzellen 
gebildet ; .Myeloblasten,  Erythroblasten  und  Hiesenzellen,  und 
alle  diese  Elemente  haben  bereits  ihre  definitive  Form. 


\’or  allem  erscheint  mir  hier  die  Frage  der  L’rsprungs- 
zelle  als  sehr  bedeutungsvoll,  weil  von  der  Beantwortung 
dieser  Frage  auch  die  Deutung  der  Entstehung  aller  sonst  im  Or- 
ganismus vorkommenden  perivaskulären  Blutbildungsherde 
abhängt.  Bis  jetzt  stehen  zwei  .Aussagen  hervorragender  Hi- 
slologen  einander  kontradiktorisch  gegenüber,  aber  immerhin 
g(d»en  beide  zu,  daß  die  Feststellung  des  Ausgangsinmktes 
flcr  |)erivasknlären  Blutbildungsherde  in  der  L(*bei’  aul  Schwie- 
rigkeiten stößt.  \ ielleicht  läßt  sich  also  da  mit  der  Zeit  doch 
durch  neue  Lntersuchungen  Klarluut  schaffen.  IGniges  muß 
gegen  die  Behaujitung  S c h r i d d e s (“innehmen  : Er  sagt, 

daß  es  zu  dieser  Zeit  in  der  Leber  nur  Leb('rzell(*n  und  (lefäß- 
wandz.ellen  gibt,  und  daß  die  Blutzelh“n  auch  nicht  eingewandert 
sein  ktinnen,  weil  sonst  nirgends  im  Embryo  und  seinen  .\n- 
hängen  irgendw(“lche  Blutzellen  zn  konstati(*ren  sind.  L nd 
doch  wimmelt  es  nach  .M  a x i m o w gi'rach“  um  di('se  Zeit  im 
K’aninchenembryo  von  zwei  Arten  von  W and(*rz(“llen,  \on 
denen  die  i“ine  den  typischen  Charakter  großer  Lymphozyten 
anfweist  und  sich  sp(*ziell  in  der  Umgebung  der  (n'fäße  reich- 
lich vorfindet  . Auch  S a x <;  r läßt  die?  (*.\travaskulär  gebil- 
deten Blutzellen  aus  Wanderz(‘llen  hervorgeheii,  und  selbst 
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a c g ('  1 i sagt  in  oiii(* **)i'  ueueiTu  Arlieil*)  wörtlich  : «Neue  (Jn- 
tersuchimgeii  (mit  JI.  Fischer)  haben  Iher  aber  aucli  ge- 
zeigt, daß  zu  embryonalen  Zeiten  auch  außerhalb  der  Gel'äß- 
adventitia  im  jungen  embryonalen  Bindegewebe  Erytliro- 
])oese  und  Alyelopoesc  lern  von  allen  Geläßen  vorkommt  uml 
es  daher  wahrscheinlich  ist,  daß  überhaupt  embryonal  g(>- 
bliebene  Bindegewebszellen  sich  zu  Myelozyten  entwickeln 
können,  nicht  nur  Adventitiazellen».  Diese  Worte,  von  einem 
auch  histologisch  außerordentlich  verläßliclien  Vertreter  des 
strengsten  Dualismus  ausgesprochen,  müssen  ein  großes  Ge- 
wicht haben,  umsomehr  als  sie  in  voller  Kenntnis  von  S c h r i d- 
d e s Ansichten  und  trotz  dieser  ausgesprochen  werden.  Ist 
dieser  Befund  richtig,  und  daran  kann  ich  nicht  zweifeln, 
weil  er  mit  den  Ergebnissen  der  Untersuchungen  von  M a- 
X i m 0 w und  D a n t s c h a k o f f vollkommen  üfjereinstimmt, 
so  ist  die  ansschließliche  Bedeutung  der  Gelaßwandzellen  für 
die  perivaskuläre  und  überhaupt  extravaskuläre  Blutbildung 
nicht  aufrecht  zu  halten  und  wir  müssen  diese  Fähigkeit  auch 
anderen  undifferenziert  gebliebenen  mesenchymalen  Zellen 
zuerkennen,  insbesondere  den  leukozytoiden  Adventitiazellen 
iM  a r c h a n d s. 

Ich  glaube  also,  daß  sich  die  Frage  in  dieser  Richtung 
entscheiden  wird.  Und  ist  einmal  die  myelopoetische  Fähig- 
keit indifferenter  bindegewebiger  Elemente  sichergestellt, 
dann  kann  es  uns  ziemlich  gleichgültig  bleiben,  ob  die  Blut- 
bildung in  der  embryonalen  Leber  von  den  Gefäßwandzclleji 
oder  von  anderen  perivasknläi'  gelegiuien  .Mesenchymzellen 
ausging. 

Es  hegen  auch  bereits  sehr  gründliche  Üntersuchungen 
von  Mollier“)  über  die  Blutbildung  in  der  embryonalen  Le- 
ber des  Alenschen  vor,  welche  sich  allerdings  hauptsächlich 
mit  der  Erythropoese  beschäftigen.  Ihre  Ergebnisse  sprechen 
ganz  in  dem  Sinne  der  eben  vorgetragenen  Aleinung. 

AI  0 1 1 i e r fand  bei  einem  menschlichen  Embryo  von 
7.5  mm  Länge  in  der  Leberanlage  außer  Leberzellbalken  ein  aji 
flas  Mesenchym  erinnerndes  Reticulum,  das  jene  überzieht 
und  zugleich  die  zu  dieser  Zeit  noch  vielfach  durchbrochene 

*)  Die  Leukozyten  in  ,, Die  Anaemie“,  Nothnagels  Handbuch,  Bd.  8,  II.  Auflage. 

**)  Arch.  f.  mikrosk.  Anat.  u.  Entwieklungsgosch.  Bd.  74.  Bef.  Fol.  haem. 
Bd.  IX.  Heft  4. 
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Wandung  der  sie  trennenden  Kapillaren  bildet.  Unter  den 
Zellen  des  Heticulnnis  fallen  bei  (Üemsafärbung  besonders 
dunkel  färbbare  Zellen  auf,  welche  .M  o 1 1 i e r als  die  Stamm- 
/ellen  der  sich  später  biei-  entwickelnden  Hbitzellen  anspricliL 
lind  als  «11  a e m o g 0 n i e n»  bezeichnet.  — Im  Embryo  von 
d cm  Länge  bilden  diese  Zellen  bereits  Häufchen  und  Stränge, 
befinden  sich  in  lebhafter  d'eilung  und  haben  verschiedene 
Hröße.  .\us  ihnen  entstehen  durch  die  'reilung  immer  klei- 
nere und  dunklerkernige  Zellen,  die  «llaemoblasten»,  und 
durch  Ilaemoglobinbildung  werden  diese  zu  den  Erythrobla- 
sten.  Diese  Zellen  liegen  zumeist  in  jenen  Schichten  des  Heti- 
culums,  welche  den  Lebcrzellen  zunächst  lagern.  .\ber  das 
Deticulum  zieht  sich  später  über  sie  hinweg  ganz  auf  die  Leber- 
zellen zurück,  und  so  gelangen  die  neugebildeten  Blutzellen 
unmittelbar  in  den  Bereich  des  Blutstromes  ; es  sind  das  (Em- 
bryo von  4 cm  Länge)  : Haemogonien  («große  Lymphozyten»), 

1 laemoblasten  («kleine  Lymphozyten»)  und  sowohl  poly-  als 
orthochromatische  Erythroblasten.  — Mollier  sagt  aber 
ausdrücklich,  es  sei  nicht  bewiesen,  daß  die  ersten  haemoglo- 
binfreien  Zellen  des  Blutes  den  späteren  Lymphozyten  funk- 
tionell gleichwertig  sind,  und  ebensowenig,  daß  sich  die  spä- 
teren reifen  Lymphozyten  in  Erythroblasten  umzuwandeln 
vermögen.  Tatsache  ist  allein,  daß  sich  bei  der  embryonalen 
Blutbildung  haemoglobinhaltige  Zellen  aus  Vorstufen  ent- 
wickeln, welche  den  späteren  Lymphozyten  morphologisch 
gleichen. 

Im  siebenten  Monate  des  embryonalen  Lebens  begin- 
nen sich  die  Wandungen  der  Leberkapillaren  abzuschließen, 
und  damit  ist  der  Anfang  zur  Ausschaltung  der  Leber  von  der 
Blutbildung  gemacht ; ihre  Blutzellen  bestehen  jetzt  haupt- 
sächlich aus  haemoglobinführendcn  Erythroblasten  und  Ery- 
throzyten. Im  zehnten  Embryonalmonate  sind  nur  mehr  ver- 
einzelte hepatale  Blutbildungsherde  nachzuweisen. 

Die  Haemogonie  ist  aber  nach  Mollier  auch  die  Stamm- 
zclle  der  Granulozyten  und  der  Lymphozyten.  Erstcre  ent- 
stehen aus  den  Gbergangszellen  zwischen  Haemogonie  und 
Haornoblasten,  letztere  in  den  lymjihatischen  Apparaten  aus 
den  Haemoblasten,  indem  diese  auf  der  erreich! en  Entwik- 
klungsstufe  ohne  weitere  Differenzierung  stehen  bleiben. 

»>  Lymphinyt«!  ,^||,.  vvcitereii  iiocli  Strittigen  Punkte  in  der  Lehre  von  der 

['|,|ll»ildung  gehen  in  der  Hauplsache  auf  die  I' rage  liinaus  . 
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Sind  die  iingramdierten  ElemenLe  des  myeioiden  Gewebes  wirk- 
lich, wie  die  Anhänger  der  nnitarischen  Lehre  behaupten,  ty- 
pische Lymphozyten,  oder  sind  sie  von  diesen  zu  trennende 
Elemente,  Myeloblasten  im  Sinne  von  Naegeli  und  Schridde? 

Wir  können  an  die  Erörterung  dieser  Frage  nur  heran- 
treten, wenn  wir  alles  bisher  zusammengetragene  Tatsachen- 
material, entwicklungsgeschichtliches,  histologisches,  expe- 
rimentelles zur  Entscheidung  heranziehen.  Am  einfachsten 
wäre  ja  die  Frage,  wenn  wir  so  vorgehen  könnten  wie  Schrid- 
de und  Naegeli,  welche  sagen:  Bisher  war  man  mangels 
zwingender  direkter  Beweise  auf  Schlüsse  angewiesen,  die  uns 
allerdings  auch  zu  dem  Ergebnisse  führten,  daß  myeloisches 
und  lymphatisches  Gewebe  von  Anfang  an  streng  zu  trennen 
und  daß  die  ungranulierten  Elemente  des  ersteren  keine  Lym- 
phozyten sind  ; durch  die  modernen  Granulationsfärbungen 
im  Schnitte  und  insbesondere  durch  das  Färbeverfahren  von 
Altmann-Schridde  aber  ist  es  jetzt  möglich  geworden,  das 
Hauptargument  der  Unitarier  gegen  unsere  Auffassung  zu- 
schanden zu  machen,  da  es  S c h r i d d e mit  dieser  Methode 
gelungen  ist,  unzweifelhafte  morphologische  Differenzen  zwi- 
schen den  ungranulierten  Elementen  des  myeloischen  und 
jenen  des  lymphadenoiden  Gewebes  aufzudecken  und  damit 
einen  strikten  Beweis  für  die  ^'erschiedenheit  der  beiden  Stamm- 
formen zu  liefern.  Die  ersteren  haben  niemals,  die  letzteren 
immer  die  Altmann-Schridde'schen  Granula,  diese  sind  also 
ein  spezifisches  Kennzeichen  der  Zellen  des  lymphatischen 
Gewebes,  und  wir  dürfen  als  Lymphozyten  nur  jene  Zellen 
bezeichnen,  welche  diese  für  sie  spezifischen  Granula  besitzen. 

Leider  aber  sind  wir  nicht  soweit.  Die  Färbung  nach 
Schridde  hat  beträchtliche  Schwierigkeiten,  und  sehr  vielen 
Beobachtern  sind  einwandfreie  Bilder  nicht  gelungen  ; ande- 
ren sind  sie  zwar  gelungen,  diese  behaupten  aber  fast 
ausnahmslos,  daß  sie  mit  der  Methode  nicht  zu  jenen  eindeu- 
tigen Ergebnissen  gekommen  seien  wie  Schridde.  Speziell 
M a X i m 0 w macht  in  sehr  einleuchtender  Weise  geltend, 
daß  es  sich  ja  bei  diesen  Granulationen  nicht  um  etwas  Neues, 
sondern  um  die  alten  Altmannschen  Granula  handle,  bezüg- 
lich welcher  man  längst  zu  der  Überzeugung  gekommen  sei, 
daß  sic  nicht  etwas  für  eine  bestimmte  Zellart  Spezifisches, 
sondern  den  Ausdruck  bestimmter  Funktionszustände  verschie- 
dener Zellarten  dai'slellen;  sie  seien  also  für  die  genetische 

TUrk,  Haomatologin  TI.  1. 
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LiiLeischeidung  vuu  Zelhni  üljcMhau|)l,  iiiibraucliljai’.  Tal- 
sächlich  liaf.  er  sie  nur  in  den  inilIhM-en  und  kleinen  Lymjjho- 
/.yten  immer  in  groller  Menge  angcdrollVm,  in  den  übrigen 
<‘inkernig(*n  nngraimlieiien  Elenierd,en  aber,  gleicligültig 
welchen  Ursprungs,  teils  vermilJL,  Leibs  in  geringer  Zahl 
gefunden.  Nur  M o r a w i L z und  H e h n^)  haben  mit  den 
Anschauungen  S c h r i d d e s vollkommen  nbereinsLimmende 
h’ärbungsergebnisse  erzi(‘ll. 

Dagegen  haben  alle  anderen  Forschei'  Körnchenbil- 
dungen, welche  von  den  Granulalionen  Schriddes  höcli- 
stens  in  nebensächlichen  Punkten  abwichen,  auch  in  den  un- 
granulierten  Elementen  des  Knochenmarkes  gefunden  und 
sie  als  uncharakteristisch  erklärt.  So  P a p p e n h e i m^), 
Helene  F r e i f e 1 d mit  einer  abgeänderten  .Methode  unter 
-X  a e g e 1 i s Leitung,  dann  .Axel  W a 1 1 g r e n *),  weiters 
P u 1 1 e r f i e 1 d,  A.  1 1 e i n e k e,  Erich  Meyer  und 
.M  e r r i a m in  einer  gemeinsamen  Arbeit,  in  welcher  die 
.Autoren  die  Rückkehr  zu  der  ursprünglichen  AlLmann’schen 
.Methode  als  wesentlich  vorteilhafter  als  die  Anwendung 
der  Schriddeschen  .Abänderung  empfehlen  ; endlicli  S t a n. 
Klein®)  mit  der  bei  Schridde  selbst  erlernten  Origi- 
nalmethode. — .Alle  diese  Untersucher  sind  der  Überzeugung, 
daß  die  Altmannkörnchen  unmöglich  als  .Artkennzeichen 
einer  bestimmten  Zellform  gelten  können,  und  insbesondere 
P e n d a erklärt,  daß  sie  nur  mit  den  von  ihm  entdeckten 
.Mitochondrien  identisch  sein  können,  welche  in  jeder  lebens- 
iind  teilungsfähigen  Zelle  besonders  in  der  Zeit  fler  aufstei- 
genden N’italität  Vorkommen  und  recht  verschicflen  in  Größe 
und  Gestalt  sein  können.  .Auch  N a c g e 1 i hat  die  von 
E r e i f e 1 d dargesLellten  Granula  der  -Myeloblasten  für 
identisch  mit  den  Ghondriokonten  von  .M  e w e s erklärt, 
diese  aber  sind  nur  eine  besondere  Form  der  .Mitochon- 
drien 13  e n d a s.  Schließlich  hat  M e w e s ®)  gleichfalls  diese 
Ansicht  vertreten. 

*)  B.  O. 

*)  S.  Fol.  hftom.  H(l.  8,  Hoft  1,  S.  7!>. 

*)  Inaug.-DiBH.  Zürich  1000. 

Fol.  hnomnt.  Hd.  8,  Heft  4. 

»)  obd. 

•)  Fol.  , Hd.  f),  Hoft  4 ii.  Zent  rnlbl.  f.  iillg.  I’atli.  u.  ]>at  Ii.  Aiiat.  Hd.  21.  1010 

’’)  Fol.  haoinat.  Hd.  8,  lieft  .‘J. 

')  Areh.  f.  inikronkop.  Anat.  Hd.  75,  1010  (Hof.  Fol.  haein.  Hd.  XI,  Heft  1.) 
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Unter  diesen  Verhältnissen  können  wir  die  Sclirid- 
Be’sclien  Granula  heute  keinesfalls  mehr  objektiv  als  etwas 
für  die  Lymphozyten  Spezifisches  erklären,  wir  müssen  viel- 
mehr endgültig-  von  ihnen  absehen.  Ebensowenig  werden  die 
sonstigen  von  N a e g e 1 i und  S c h r i d d e angegebenen  morpho- 
logischen Unterschiede : verschiedengradige  Basophilie  des 

Protoplasmas,  verschiedene  Zahl,  Größe  und  Färbbarkeit 
der  Kernkörperchen  allgemein  als  Wesens-  und  Artmerkmale 
anerkannt ; auch  sie  können  hauptsächlich  auf  verschie- 
dene Funktionszustände  und  den  Grad  der  proliferativen 
Tätigkeit  zurückzuführen  sein.  Auch  die  Unterschiede  zwischen 
Lymphozyten  und  Myeloblasten,  welche  ich  seinerzeit  als 
im  kreisendem  Blute  bei  bestimmten  Färbungen  feststellbar 
angegeben  hatte,  kann  ich  heute  nicht  mehr  als  verläßlich 
aufrecht  erhalten.  Allerdings  sind  die  Elemente,  welche  sich 
so  färben,  wie  ich  es  im  ersten  Teile  meiner  Vorlesungen  für 
die  «lymphoiden  Markzellen»  angegeben  habe,  zweifellos  myeloi- 
der  Herkunft ; aber  die  ungranulierten  Elemente  des  myeloi- 
den  Gewebes  müssen  nicht  so  aussehen,  wie  ich  mich  durch 
die  Beobachtung  zweier  Fälle  von  myeloidem  Chlorom  über- 
zeugt habe.  Die  von  mir  seinerzeit  beschriebenen  Elemente 
sind  offenbar  in  der  Differenzierung  schon  etwas  vorgeschrit- 
tene, wenn  auch  noch  ungranulierte  Zellen,  die  wieder  aus 
Jugendstufen  hervorgehen,  welche  im  kreisenden  Blute  fär- 
berisch nicht  als  myeloid  sichergestellt  werden  können. 

Ganz  belanglos  sind  ja  diese  morphologischen  Unter- 
schiede auch  nicht,  da  sie  selbst  von  den  Gegnern  der  duali- 
stischen Lehre  mit  den  angeführten  Einschränkungen  zuge- 
g-eben  werden  ; ihr  häufiges  ^"orkommen  gerade  bei  den  ungra- 
nulierten Elementen  des  myeloiden  Gewebes  weist  eben  auf 
eine  besondere  biologische  Eigenart  und  Betätigung  hin,  welche 
den  sonst  äußerst  ähnlichen  Elementen  des  lymphadenoiden 
Gewebes  fremd  ist.  Aber  wir  dürfen  dermalen  diese  Unter- 
schiede nicht  als  ausschlaggebend  für  die  Trennung  der  Stamm- 
formen beider  Gewebsbildungen  hinstellen,  sondern  sie  höch- 
stens als  Unterstützungsmittel  verwenden,  wenn  wir  andere, 
mehr  maßgebende  Gründe  für  die  Trennung  anzuführen  ver- 
mögen. 

Zunächst  möchte  ich  jetzt  auf  eine  bemerkenswerte 
Erscheinung  in  den  Ergebnissen  der  M a x i m o w’  sehen 
Untersuchungen  hinweisen : Immer  und  überall  betont  er. 


b)  Sonstige  mor- 
pliologisdie 
Unterschiede. 


c)  Biologische 
Unterschiede  zwi- 
sclicn  den  ungra- 
nulierten Zellen 
des  Mycloidgewe- 
be.->  und  jenen  de? 
lymphodeuoidcn 
Syst-ems. 
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IS.  Vorlesung. 


tlaü  dort,  \V(j  nividoidcs  (lewelte  aus  \\  aiidei’zellen  oder  aus 
Kndol helzellen  eul sieht,  sich  zuerst  «giolJe  Lymphozyten» 
bilden,  und  daß  von  diesen  flie  weitere  Zellbildung  ausgeht : 
nieinal.s  geschifdil  diese  direkt  von  kleinen  Zellen  aus.  Auch 
erwähnt  M a x i m o w nntei-  den  Produkten  der  Blutbildnng 
in  den  Gefäßen  und  in  der  Leber  niemals  kleine  Lymjjhozyten, 
sondern  diese  w(M<len  erst  im  Knochenmarke  an  letzter  Stelle 
unter  den  Produkten  der  dortselhsL  statÜindenden  Blutzel- 
lenbildung genannt.  Das  ist  doch  aulTällig  ; umsomehr  als  si(* 
hier  anfänglich  nur  späilich  und  erst  später  in  nennenswerter 
Zahl  gebildet  werden  sollen.  Biese  Knociienmarkslympho- 
zyten  werden  von  Schridde  und  Naegeli  nicht  als  solche 
anerkannt,  sondern  als  Mikromyeloblasten,  Abkömmlinge  der 
größeren  Formen  bezeichnet.  Wir  müssen  sie  also  vorläufig 
als  umstrittene  Gebilde  aus  dem  Spiele  lassen.  Dann  kommen 
nach  M a X i m o w größere  Mengen  von  kleinen  Lymphozyten 
in  der  Thymus  zur  Entwicklung,  und  zwar  wiederum  durch 
\’ermittlung  großer  Lymphozyten,  in  welche  sich  die  ursprüjig- 
lich  kleineren  M’anderzellen  verwandeln.  Stöhr*)  dagegen 
hat  die  Lymphozytennatur  der  kleinen  Thymuszellen  geleugnet 
und  diese  für  die  verkleinerten  ursprünglich  epithelialen  Thymus- 
zellen ei'klärt.  Ihm  schließt  sich  mit  großer  Sicherheit  S c h r i d- 
d e an,  welcher  kategorisch  erklärt,  die  kleinen  Thymuszellen 
seien  keine  Lymhozyten : sie  enthalten  niemals  die  typischen 
Lymphozytengranula.  Obwohl  dieser  Einwand  gewiß  nicht 
anzuerkennen  ist,  müssen  wir  doch  vorläufig  die  Thymus  eben- 
falls aus  unseren  Betrachtungen  ausschalten. 

Sonach  Ideiben  uns  die  Lymphknoten  als  diejenigen 
Organanlagen,  in  welchen  wirklich  unwidersprochen  zum 
erstenmale  typische  kleine  Lymphozyten  in  großer  Menge 
auftauchen  und  fortdauernd  gebildet  werden.  Leider  ist  ihre 
erste  Entwicklung  nicht  von  allen  Seiten  genügend  erforscht 
worden,  aber  alle  sind  darüber  einig,  daß  zuerst  Lymph- 
gefäße und  Lymphsinus  entstehen,  die  ein  kavernöses  Netz 
bilden,  und  daß  sich  erst  dann  zwischen  ihnen  die  Lymi)h- 
zellenherde  entwickeln,  und  zwar  ausschließlich  oder  d(*ch 
weitaus  überwiegend  aus  kleinen  LymphozyLm.  Ich  halle 
bisher  stets  die  Meitiung  verlrehm,  floß  als  Slammzelle  auch 
fies  lymphatischen  Gewf'bf's  der  große  Lymphozyt  anzusehen 
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sei,  bezw.  jedenfalls  eine  große  blaßkernige  Zelle,  welche  sich 
allmählich  zum  großen  Lymphozyten  differenziert.  Nun  aber 
haben  alle  modernen  Histologen  eine  dieser  entgegengesetzte 
Anschauung  über  die  erste  Bildung  lymphatischen  Gewebes 
und  lymphatischer  Zellen  überhaupt  auf  Grund  tatsächlicher 
entwicklungsgeschicbtliclier  Beobachtungen  ausgesprochen  — 
darin  sind  M a x i m o w,  N a e g e 1 i und  S c h r i d d e vollkom- 
men einig.  Nach  allen  modernen  Untersuchungen  also  ist  nicht 
ein  großer  Lymphozyt  oder  eine  ihm  isomorphe  Zelle  der  Aus- 
gangspunkt der  lymphatischen  Zellbildung,  sondern  eine  kleine 
Zelle.  M a X i ni  o w beschreibt  seine  Beobachtungen  so,  daß 
sich  aus  kleinen  Wanderzellen,  welche  dem  Endothel  der  be- 
nachbarten Blutgefäße  entstammen  oder  ihm  anliegen,  direkt 
kleine  Lymphozyten  mit  dunklem  Kerne  bilden  ; allerdings 
verwandeln  sich  andere  ^Vanderzellen  wieder  in  große  Lympho- 
zyten und  diese  bilden  ihrerseits  jetzt  kleine  ; jedenfalls  aber 
sind  zur  Erzeugung  von  kleinen  Lymphozyten  große  Lympho- 
zyten Jiicht  unbedingt  notwendig.  Naegeli  und  Schridde 
sprechen  sich  noch  viel  kategorischer  aus,  indem  sie  strikte 
behaupten,  die  ersten  Lymjdiozyten  seien  ausschließ- 
lich klein,  und  auch  die  ersten  Follikel  bestehen  ausschließ- 
lich aus  kleinen  Lymphozyten,  ohne  Keimzentren.  Ich  muß 
diesen  Entwicklungsgang  also  als  eine  histologisch  unbestrit- 
tene Tatsache  hinnehmen.  Und  der  Tatsache  beuge  ich  mich, 
wenn  auch  nicht  eben  mit  \oller  Überzeugung. 

Aber  gerade,  wenn  diese  Tatsache  zu  Recht  besteht, 
würde  sie  meines  Erachtens  ein  ganz  wesentliches  Argument 
l)edeuten  für  die  grundsätzliche  Trennung  des  lymphatischen 
Gewelies  und  seiner  zellulären  Abkömmlinge  vom  myeloiden 
Gewebe  und  seinen  Produkten.  Wenn  auf  der  einen  Seite  die 
Zellen  der  myeloiden  Reihe  n u r aus  Großlymphozyten,  die 
sonach  als  eigene  wohlumschriebene  Zellform  anerkannt 
werden,  hervorgehen,  und  wenn  diese  großen  Lymphozyten 
durch  mindestens  2 bis  3 Monate  der  embryonalen  Entwicklung 
überhaupt  kleine  Lymphozyten  nicht  erzeugen  ; wenn  auf 
der  anderen  Seite  das  lymphadenoide  Gewebe  der  Haupt- 
.sache  nach  direkt  aus  kleinen  Zellen  entsteht,  welche  erst 
später  in  Zellen  vom  Ciharakter  der  großen  Lymphozyten  über- 
gehen, und  wenn  diese  großen  Lymphozyten  überhaupt 
keine  eigene  Zellart  darstellen,  sondern  nur  als  teiluiigsreifer 
Zustand  im  Leben  des  kleinen  Lymphozyten  betrachtet 
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d;  Bildung  von 
niveloidcn  /eilen 


phoiyten  im 
Knochennnrke. 


Nvenlen  dürfen  ; wenn  weilers  auch  aus  den  großen  Lympho- 
zyten des  lymphadenoiden  Gewehi'S,  d.  h.  aus  den  Keiinzentren 
niemals  spezifische  myeloide  Zellen  hervorgehen  — dann 
sind  die  großen  Lymidiozyten  des  myeloiden  Gcwehes  und 
die  großen  Lymphozyten  des  lymphadenoiden  .Vjijiarates 
nicht  gleichwerlige  Ihldungen  ; sie  mögen  isomorph  im  Sinne 
von  isomer  sein,  aber  sie  haben  eine  verschiedene  LntAvicklung 
und  haben  durchaus  verschiedene  biologische  Fähigkeiten. 
Sie  dürfe^i  also  gerade  sowenig  mit  dem  gleichen  Namen  be- 
zeichnet werden,  wie  man  in  der  organischen  Ghemie  isomere 
\'erbindungen  von  verschiedenen  lüigenschaften  mit  dem  glei- 
chen Namen  belegt. 

Die  Gründe  für  diese  Trennung  lassen  sich  leicht  auch 
^^‘^ch  weiter  ausführen  und  vcrmehi-en,  und  die  zu  erwarten- 
flen  Einwände  lassen  sich  meines  Erachtens  ohne  Schwierig- 
keit wiederlegen.  Auch  .M  a x i m o w gilit  ohneweiters  zu, 
daß  sich  in  normalen  Keimzentren  keinerlei  Elemente  unbe- 
stritten myeloiden  (^.harakters  bilden,  weder  im  Embryo  noch 
insbesondere  später  unter  normalen  oder  krankhaften  Ver- 
liältnissen.  Er  hat  ja  nach  dem  Ergebnisse  der  in  seinem  La- 
boratorium ausgeführten  Experimente  auch  zugegeben,  daß 
es  nur  äußerst  schwer  gelingt,  künstliche  Bedingungen  zu 
schalTen,  unter  welchen  eine  solche  myeloide  Zellbildung  im 
lymphadenoiden  Parencliym  stattfinden  würde.  Wenn  im  em- 
bryonalen Leben  so  wie  an  beliebigen  anderen  Stellen  im  f)r- 
ganismus  myeloide  Zellbildung  auch  in  Lymphknoten  statt- 
hat, so  geschieht  das  nicht  vom  adenoiden  Pai-enchym,  son- 
dern vom  Stützgewebe  aus,  immer  im  unmittelbaren  An- 
schlüsse au  die  Gefäße,  genau  in  derselben  Weise  wie  in  der 
.Milz  iinrl  in  dei'  Leber  oder  sonstwo  ; es  handelt  sich  nichl 
um  eine  myeloide  Umwandlung  lymjihafienoiden  Gewebes, 
somlern  um  das  lilindringen  eines  artfremden  hdementes  in 
dieses,  und  bei  höheren  Graden  der  Fhilwicklung  direkt  um  ein<“ 
\erdrängung  fies  adenoiden  (iewebes  durch  das  neugebildetc 
myeloide,  flas  seine  llerkunft  nicht  von  den  Lymphozyten 
des  adenoiden  .\pparat<“S,  sondern  von  den  hmdol heben  der 
(jefäße  oder  deren  ad veni itiellen  h’ukozytoiden  Zellen  ableit(*t. 
^Vueh  die  .Monophylel  iker  erkennen  ausdrücklich  diese  Tat- 
sache an,  insb(*sond(“n*  P a p pen  h e i m.  In  ganz  analoge] 
Weise  eni sieht  urngekidirt  im  Knoclienmarke  lymphadenoich* 
\\ Tichcrung.  I'is  mag  sehr  wolil  sein,  daß  sich  im  embryonalen 
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Leben  dort  iin  SLützgewebc  neben  dem  eigentlichen  Paren- 
chym in  ge^vissen  Entwicklungszeiten  etwas  mehr  Lympho- 
zyten vorlinden  als  später,  wo  sie  nach  H c 1 1 y,  N a e g e 1 i 
und  S c h r i d d e nur  spärlich  oder  sogar  nur  ganz  vereinzell 
in  der  Umgebung  von  Gefäßen  vorgefunden  werden.  Diese 
Angaben  sind  übrigens  nicbl  unbestritten.  Geh  me*)  lial 
im  Marke  kleiner  Kinder,  insbesondere  allerdings  rachitischer, 
ganz  typische  Lymphfollikel  mit  Keimzentren  und  Bildung 
kleiner  echter  Lymphozyten  gefunden.  Ol)  diese  Follikelbil- 
dungen  noch  als  normal  oder  schon  als  krankhaft  Itezeichnel 
werden  sollen,  bleibt  dahingestellt.  Es  mag  sonach  selbst  ein 
wesentlicher  Teil  jener  kleinen  Lym|)liozyten,  welche  Ma- 
xi m o im  embiyonalen  Knochenmarke  findet,  wii-klich 
echte  Lymphozyten  und  nicht  iMikromyeloblasten  und  liaso- 
phile  Erytliroblastcn  darstellen,  wenn  sie  auch  keine  Follikel 
bilden.  Das  wäre  nur  ein  volles  Analogon  zu  der  Einlagerung 
myeloider  Zellbildungsherde  in  die  Lymplulrüsen  und  ade- 
noider Follikelappai-ate  in  di)>  ^•orller  ausschlii'ßlich  im  mye- 
loiden  Sinne  zellbildende  Milz. 

Alle  Blulbildungsaiijiarale  stehen  einmal  in  innigeren 
M ecliselbeziehungen  zu  einander  als  zu  ganz  fremden  Organen  : 
sie  gehen  alle  aus  dei’  gleichen  L r-llewebsformaliou  hervoi'. 
haben  also  die  gleichen  Ur-Mutterzellen,  und  in  den  haupt- 
sächlichsten Blulbilduugsoi’ganen  erfolgt  wenigstens  zu  gewissen 
Zeiten  des  embryonalen  Lebens  Zelll)ildung  im  Sinne  der 
b e i d e n Systenu',  wenn  auch  gtuietisch  und  räumlich  getrennt, 
so  doch  Iriedlich  nebeneinander.  Man  kommt  eben  mit  der  Ily- 
pothese  von  Maximow,  daß  nur  \'erschiedene  Existenzbedin- 
gungen die  Ursache  dafür  sind,  daß  in  den  Lymphknoten  die 
großen  Lym])hozyten  sich  n u r zu  kleinen  Lymphozyten,  und 
in  Leber,  Milzpulpa  und  Knochenmark  sowie  ursprünglich 
innerhalb  der  Gefäße  n u r zu  den  verschiedenen  Zellen  dei' 
myeloiden  Reihe  entwickeln,  nicht  aus.  Diese  verschiedenen 
Bedingungen  können  nicht  a u ß e r li  a 1 b der  Zellen,  sondern 
müssen  i n ihnen  selbst  gelegen  sein,  sonst  ließe  sich  weder 
die  eben  besprochene,  im  normalen  Embryo  ganz  regelmäßig 
vorkommende  Entwicklung  beider  Bildungssysteme  in  dem 
gleichen  Organe  zwanglos  erklären,  noch  auch  die  im  späteren 
Leben  unter  den  verschiedensten  Bedingungen  so  häufig,  ja 

*)  Miinclmcr  mt-d.  Woshensdir.  1000,  Xro.  0. 
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geradezu  leicht  erfolgende  Wiederhelehiing  des  in  dein  betref- 
fenden Organe  .schon  längst  ei-loseh(*nen  anderen,  eigentlicli 
fremden  ZellhildungsLypns. 

Deshalb  erscheint  es  mir  auch  fraglich,  ob  Maximow 
wirklich  recht  hat,  wenn  er  aus  seinen  Präparaten  schließt, 
daß  die  Kniwicklung  der  kleinen  Lymphozyten  in  den  sich 
neubildenden  Lymphknoten  auf  Kosten  der  Endothelien  der 
Dlutgefäße  oder  auf  Kosten  von  ihnen  unmittelbar  angela- 
gerten  .Mesenchymzelhm  erfolgt.  Wo  Lyniph-  und  Blutgefäße 
so  innig  durcheinander  gellochtcMi  sind,  ist  wohl  eine  Täuschung 
oder  eine  zu  subjektive  Reuiteilung  eines  P>efnndes  leicht 
möglich.  \’iel  nähei-  läge*,  wenigstens  nach  den  eben  wieder- 
ge'gebenen  Beti’achtungen  die  Annahme,  daß  jene  Mesenchym- 
zellen,  welche  soeben  ehe;  Bildung  der  sjieziell  für  das  lympha- 
tische System  bestimmten  Lymphgefäßendothelien  veranlaßt 
haben,  oder  diese  selbst  den  Ausgangspunkt  auch  der  Lymph- 
zellenbildung  darstellcn,  da  erst  licide  zusammen  die  adenoide 
( lewebsanlage  bedeuten,  geradeso  wie  die  Schwesterzellen 
der  Blutgefäßendothelien  unfl  diese  selbst  den  Ausgangspunkt 
der  myeloiden  Zellbildung  darstellen.  M a x i m o w leugnet 
diese  Möglichkeit  nicht  ganz,  meint  aber,  daß  sie  ziemlich 
bedeutungslos  wäre.  S c h i- i d d e hat  ja  die  Bedeutung  der 
Lymphgefäßwandzellen  für  die  Entstehung  der  adenoiden 
( lewebsbildungen  nicht  erwiesen,  sondern  nur  erschlossen  und 
hat  sie  immei*  als  hypothetisch  hingestellt.  Ich  bin  auf  dem- 
selben Wege  zu  fler  gleichen  Meinung  gekommen  und  war  sehr 
erfreut,  von  S c h r i d d e am  Abend  vor  hh'stattung  unserer 
Beferate  in  Köln  seine  mir  bishei'  unbekannte  Ansicht  zu  hör(*n 
und  die  (Jhenünstimmung  mit  der  meinen  feststellen  zu  kön- 
nen ; ich  habe  sie  nicht  von  ihm  kritiklos  übernommen,  wie 
P a ])  ])  e n h e i m,  naturgemäß  in  voller  ünkenntnis  der  tat- 
sächlichen N’erhält  iiissc*,  ohneweiters  behauptet. 

Diese  h'iage  spielt  übrigens  (;ine  ganz  nebensächliche 
Bolle  und  soll  nicht  künstlich  einen  gi*ößer<*n  t’nlerschie<l 
zwischen  .M  a x i m o w s und  meinen  Ansichten  hervorbrin- 
gen, als  er  wirklich  besteht. 

W (*nn  ich  jetzt  in  der  B(“gnindung  meiner  ,\nsicht  von 
der  W esensver.scliied)*nlieit  der  imgranuliert (“ii  hJemente  des 
lymphadenoiden  und  des  myeloi(b*n  (iewebes  weitergehe,  so  muß 
ieh  ziinär’hst  auf  das  aiißeroi'dent  lieh  eliarakt  (*rist  ische  histo- 
logische und  kliniseh-luwmat (»h»gisehe  \ erhalten  <ler  Leukaernien 
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zu  sprechen  kommen.  Das  Verhalten  der  clironisch-myeloiden 
und  chronisch-lymphaLisclien  ist  zu  allgemein  bekannt,  als 
daß  ich  es  hier  erörtern  müßte.  Aber  gerade  der  Umstand, 
daß  durch  die  histologische  Untersuchung  unter  den  bisher 
ohne  Unterschied  als  großzellig-lymphatisch  oder  lymphoid 
hezeichneten  und  dem  lymphozytären  System  zugevviesenen 
akuten  Formen  jetzt  zwei  verschiedene  und  gegensätzliche 
Typen  voneinander  geschieden  werden  konnten,  spricht  mit 
einer  so  unverkennbaren  Deutlicbkeit  zu  gunsten  der  auch 
für  die  weitest  entdifferenzierten  Zellformen  beider  Systeme 
selbst  im  Zustande  höchstgradiger  Wucherung  und  trotz  größter 
Formähnlichkeit  noch  zu  Recht  bestehenden  AA' es ens Verschie- 
denheit, daß  auch  P a p p e n h e i m* ) sich  dieser  Erkenntnis  nicht 
verschließen  kann.  Ganz  nebenbei  möchte  ich  hier  auch  noch 
auf  den  vollkommen  verschiedenen  Ausfall  der  Oxydasereak- 
tion  bei  diesen  beiden  Ivrankheitsformen  (positiv  bei  den 
myeloiden,  negativ  bei  den  lymphadenoiden)  hingewiesen 
haben. 

Ich  muß  mich  schließlich  auch  noch  ein  klein  wenig 
mit  den  kleinen  Lymphozyten  des  kreisenden  Blutes  und  dem 
Entwicklungsgänge  dieser  Zellen  überhaupt  beschäftigen.  AVie 
schon  gesagt,  gingen  alle  meine  bisherigen  Vorstellungen 
über  diese  Frage  auf  die  früher  auch  Ijei  den  Histologen  all- 
gemein anerkannte  Annahme  zurück,  daß  die  Keimzentrum- 
zellen, also  die  großen  Lymjihozyten,  die  Stammform  der  kleinen 
Lymphozyten  darstellen.  Die  modernen  Histologen  scheinen 
diese  frühere  Annahme  insoferne  umgestürzt  zu  haben,  als 
sie  zwar  im  fertigen  Lymphfollikel  die  kleinen  Lymphozyten 
aus  den  großen  blaßkernigen  Keimzenirunizellen  hervorgehen 
lassen,  diese  aber  selbst  wieder  bloß  als  teilungsreifen  Zustand 
einer  vorher  kleinen  Zellform  hinstellen.  Sie  betrachten  also 
den  Lymphozyten  überhaupt  als  eine  zelluläre  Einheit  und 
die  kleinen  und  großen  Lymphozyten  nur  als  verschiedene 
h uidvtionsstadien  dieser  einheitlichen  Art.  Sie  schreiben  auch 
den  ins  Blut  eingeschwemmten  kleinen  Lymphozyten  die  Fähig- 
keit zu,  sich  zu  vermehren  und  in  große  Lymphozyten  umzu- 
wandeln, wenigstens  außerhalb  der  Gefäße. 

Da  alle  genannten  Autoren  auch  eine  direkte  A'ermehrung 
der  kleinen  Lymphozyten  ohne  vorherige  Umwandlung  in 
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große  Lymphozyten  uusdrücklicli  annehmen,  ersclieint  es 
mir  eigentlich  als  ein  großer  Luxus,  daß  der  Organismus  füi-  ^ 
jenen  Zweck,  der  auf  einfacherem  Wege  erreicht  wird,  sich  \ 
auch  noch  eine  ganz  spezielle  Zellumformung  leistet.  Das  1 
widerspricht  allerdings  seinen  sonstigen  Gepllogenheiten  ziem-  j 
lieh  gründlich,  da  er  nichts  zwecklos  zu  tun  pllegt.  Ich  habe  J 
auch  noch  1908,  trotzdem  ich  die  jetzt  erwähnten  .Anschauungen  \ 
kannte,  die  ältere  .Meinung  von  der  Bedeutung  der  großen  j 
Lymphozyten  als  der  tieferstehenden  .Mutterzellen  der  kleinen  I 
Lymphozyten  vertreten,  aber  die  llistologen  erklärten  von 
allen  Seiten  her,  das  gehe  nun  nicht  mehr  an.  Wenn  es  also 
wirklich  so  steht,  so  muß  ich  nun  meine  Meinung  allerdings 
teilweise  aufgeben  — aber  doch  nur  teilweise.  Denn  wenn 
der  Organismus  es  für  notwendig  findet,  trotz  der  vorhan- 
denen direkten  A'ermehrungsfähigkeit  der  ursprüngliclien  kleinen 
Zellen  des  lymphadenoiden  Gewebes  doch  noch  eine  wesentlich 
größere  Form  zu  bilden  und  diese  sich  durch  mitotische  Teilung 
wieder  in  kleine  Zellen  von  analogem  morphologischem  Charak- 
ter wie  die  ursprünglichen  kleinen  Lymphozyten  umformen  ] 
zu  lassen,  so  muß  die  zweite,  aus  den  großen  Lymphozyten 
hervorgehende  kleinzellige  Generation  doch  wenigstens  irgend- 
wie einen  Fortschritt  gegenüber  der  ersteren  darstellen  ; also 
wahrscheinlich  ein  schärfer  differenziertes  Element.  Und  eben 
einer  solchen,  jedenralls  mehr  biologisch  als  morphologisf  h 
ausdrückbaren  DilTerenzierung  würde  dann  meiner  .Meinung 
nach  das  Zwischenstadium  des  großen  Lymphozyten  dienen. 

.Mag  dem  nun  sein,  wie  es  will,  soviel  muß  ich  auch  heute 
behaupten,  daß  die  kleinen  Lymphozyten  des  kreisenden  Blutes 
eine  neuerliche  Umwandlung  in  große  Lymphozylen  oder  in 
andere  Zellen  innerhalb  des  Kreislaufes  unter  normalen  A’er- 
hältnissen  sicher  niemals  durchmachen  und  wahrscheinlich 
auch  nicht  unter  |)al hologischen,  obwohl  gerade  .M  a x i m o w 
das  t'berlreten  in  den  Kreislauf  als  ein  wahrscheinlich  die 
\\  iefb‘rk(‘lir  der  proliferativiMi  h’ähigkeil en  begünsligend<“s 
lOreignis  anffaßl.  Eim;  Wiederumwandhmg  in  groß(*  Lyni|)h(t- 
zylen  und  die  Bildung  von  Blasmazellen  mag  vonseilen  mancher 
in  die  Gewebe  ansgewanderter  Lymphozylen  erfolgen.  Im 
Kreisläufe  selbsl  aber  erfolgl  hciehslens  <lie  milolische  leihing 
von  morphologisch  nach  imn’iien  bisherigen  .\nscliauungen 
als  unreif  zu  bei  raelil enden  l'fieinenlen,  wenn  solche  unl<*r 
krarikliafi en  \b'rhäll  nissen  in  ilas  Blul  gi*langen.  Im  nbrigen 
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will  icli  über  die  Lym]diozyLenfrage  in  dem  eben  angedeuteten 
Sinne  jetzt  lieber  nicht  weiter  sprechen  ; vielleicht  haben  sich 
in  Avenigen  Jahren  die  Meinungen  darüber  weiter  geklärt. 

Soviel  geht  aber  schon  aus  dem  bisher  Sichergestellten 
hervor  : Während  die  ganze  Zellentwicklung  auf  der  mye- 
loiden  Seite  von  einer  großen  ungranulierten  einfachkernigen 
Zelle  ausgeht,  die  sich  zunächst  vielfach  differenziert  (in  Erythro- 
blasten,  Myelozyten  von  dreifacher  Granulierung  und  Riesen- 
zellen), ehe  sie  auch  Zellen  vom  u n g e f ä h r e n morphologi- 
schen Typus  kleiner  Lymphozyten  liefert,  ist  im  lymphadenoi- 
den  Systeme  von  vornherein  das  kleine  Element  vorherr- 
schend und  hat  den  vollen  morphologischen  Typus  des 
kleinen  Lymphozyten.  Große  Elemente  treten  hier  erst  im 
Laufe  der  gesteigerten  Proliferation  sicher  hervor,  und  hier 
bleibt  es  auch  jetzt  unter  normalen  ^'erhültnissen  stets  und 
auch  unter  krankhaften  Verhältnissen  fast  ausnahmslos  bei  dei' 
Bildung  homologer  kleiner  Lymphozyten.  Auch  die  seltenen 
Ausnahmen  von  dieser  Hegel  müssen  aber  erst  noch  erw’iesen 
werden,  denn  es  ist  hochwahrscheinlich,  daß  die  dann  im  Be- 
reiche lymphadenoider  Gewebsbildungen  auftretenden  myu'- 
loiden  Zelltypen  von  IMementen  außerhalb  des  lymphatischen 
Pareiichyms  a bst  am  men. 

Mögen  also  auch  die  ungranulierten  Elemente  beider 
Systeme  wenigstens  in  ihren  Frühstadien  i s o m o r p h sein, 
als  identisch  kann  ich  sie  nicht,  ansehen,  trotzdem  sie 
von  einer  gemeinsamen  Multerzelle,  der  indilTerenten  Mesen- 
chymzelle  abstammen,  ^'on  dieser  Zelle  ab  nehmen  die  beiden 
Zellbildungssysteme  ihren  eigenen,  durchaus  verschiedenen 
Entwicklungsgang,  und  meines  Erachtens  dürfen  ihre  Elemente 
deshalb  auch  trotz  vorhandener  morphologischer  Ähnlichkeit 
— eine  Gleichheit  im  vollen  Sinne  ist  es  ja  auch  morphologisch 
dann  nicht  mehr  — nicht  als  wesensgleich  betrachtet  und  nicht 
mit  dem  gleichen  Namen  bezeichnet  werden. 

Aber,  ich  wiederhole  das  nochmals,  an  dem  gleichen 
Ursprünge  beider  zweille  ich  nicht  im  mindesten.  Wenn  bei 
niedrigen  Tieren,  wie  die  vergleichend-entwicklungsgeschicht- 
lichen Arbeiten  z.  B.  von  P a p p e n h e i m*)  zeigen,  eine 
so  klare  Differenzierung  wüe  bei  den  Säugern  fehlt,  so  ist  darin 
nur  ein  Beweis  für  den  gleichen  Ursprung  zu  sehen,  keinesfalls 
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aber  irgend  eUvas  inelir.  Bei  den  Säugern  nnd  beim  Men- 
sclien  ist  eben  diese  DilTerenziernng  nnd  Arbeitsteilung  wenig- 
stens in  den  Blutbildungsstätten  bereits  strenge  durchgefülirt. 

Jetzt  muß  ich  aber  im  Zusammenhänge  mit  der  Lehre 
von  der  Blnlbildnng  auch  noch  ülier  die  großen  einkernigen 
I-eukozyten  des  normalen  Blutes,  ihre  Bedeutung  und  Her- 
kunft sprechen.  Im  ersten  Teile  unserei-  N’orlesungen  sind  über 
diese  b'rage  nur  ganz  allgemeine  .\ndeutungen  gegeben,  und 
auch  in  der  ein  Jahr  später  ei-schienenen  Abliandlung,  in  welcher 
ich,  wie  oben  erwähnt,  die  Einführung  des  Namens  «Spleno- 
zyteno  vorschlug,  konnte  ich  weitere  Aufschlüsse  über  ihre 
hmlstehung  nicht  geben  ; ich  war  nur  nach  wie  vor  von  ihren 
nahen  Beziehungen  zum  myeloiden  Leukozytenbildungssy- 
steme überzeugt.  Den  Anlaß,  mich  mit  diesen  Zellen  zu  be- 
schäftigen, bot  mir  erst  eine  zu  Anfang  des  Jahres  lOOü  gemachte 
Beobachtung  einer  chronisch-mycloiden  Leukaemie,  welche 
während  eines  terminalen  akuten  Nachschubes  eine  hochgradige 
lüntdinerenzierung  der  Myelozyten  aufwies,  und  bei  welcher 
in  größten  Mengen  an  ihrer  Statt  Zellen  im  Kreislauf  erschienen, 
welche  in  ihrem  ganzen  Habitus  die  weitestgehenden  Ähnlich- 
keiten mit  den  großen  einkernigen  Leukozyten  darboten,  und 
deren  Zusammenhang  mit  den  ungranulierten  X'orstufen  der 
Myelozyten  andererseits  durch  zahllose  Übergänge  zweifellos 
war.  Allerdings  waren  das  pathologische  Zellformen,  Produkte 
überstürzter  Bildung  und  unvollkommener  Ausreifung,  meist 
mit  deutlich  sichtbaren  Kernkörperchen,  mit  einem  sehr  oft 
wellig  begrenzten,  in  ganz  verschiedenem  Ausmaße  basophilen, 
an  der  Peripherie  häufig  stärker  färl»baren  breiten  Proto- 
plasma. ln  diesem  ließen  sich  bei  Triazidfärluing  häufig  in  ver- 
schiedenen Graden  der  Deidlichkeit  neutrophile  Granula  nach- 
weisen,  und  bei  Giemsafärbung  zeigten  sich  ebenfalls  in 
ganz  wechselndem  Ausmaße  kleine  azurfarbene  Granula,  die 
sich  von  jenen  der  wohlerd  wickelten  jungen  neul  roidiilen 
Myelozyten  in  keiiu'r  Whuse  unterschieden.  Nor  allem  aber 
war  die  Kernumformung  so  ehaiaklerisl iseh  gh'ich  j<MU‘r  der 
großen  «‘inkernigen  laMikp/yten,  «laß  es  bei  jeiu‘n  Zeilen,  welche 
ausgesprochen  ))<d,hologischen  Gharakt«*r  luchl  zui’  Schau 
lrug«“n,  einfach  uiimöglicli  war  zu  sagen,  ob  das  eine  |ialholo- 
'xische  Entwicklungsffrrm  eines  .Myehdilasteu  oder  ein  nor- 
maler gi’fißer  einkeiiiig«'!'  Leukozyt  sei.  Ich  keimz«*ichnel<'  also 
di<*s<«  Zellen  damals  als  <«spl<‘Uoi<le  Zelh'U»  uiul  iu«*inl«*,  «liiß 
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im  myeloidcn  Gewebe  gewissermaüen  als  neues  Mitglied  clerSippe 
eine  nur  zu  mangelhafter  Granulationsbildung  gelangende  Ent- 
wicklungsreihe, welche  normalerweise  die  großen  einkernigen 
Leukozyten  liefert,  zu  pathologischer  Wucherung  gekommen  sei. 

Der  besprochene  Fall  kam  leider  nicht  zur  Autopsie. 
Seitdem  aber  die  bereits  mehrmals  erwähnten  Fälle  akuter 
«makrolyinphoider»  Myeloblasten-Leukaemien  bekannt  und 
histologisch  auf  Wucherung  des  nur  ganz  mangelhaft  dilTeren- 
zierten  Myeloidgewebes  zurückgeführt  wurden,  habe  ich 
mich  für  berechtigt  gehalten,  meine  Ansicht  dahin  auszu- 
gestalten und  umzuforinen,  daß  ich  die  normalen  großen 
einkernigen  Leukozyten  als  die  physiologischen  Alterungsstufen 
der  im  myeloiden  Gewebe  gewissermaßen  als  Ersatzreserven 
vorhandenen,  zur  Myelozytenbildung  aber  unter  gewöhnlichen 
Verhältnissen  im  extrauterinen  Leben  nicht  mehr  benötigten 
Myeloblasten  anspreche.  Darnach  würden  sie  also,  wie  ja  von 
allen  Seiten  zugegeben  wird,  im  Knochenmark  entstehen  kön- 
nen ; ich  meine  allerdings,  daß  für  ihre  Bildung  nicht  nur  das 
funktionierende  Markgewebe  in  Betracht  kommt,  sondern 
daß  sie,  namentlich  unter  nicht  ganz  physiologischen  Ver- 
hältnissen, wahrscheinlich  auch  von  jenen  den  Myeloblasten 
gleichwertigen  Zellen  abstammen  können,  welche  als  verküm- 
merte Beste  ehemaligen  Markgewebes  an  jenen  Stellen  zurück- 
geblieben sein  dürften,  wo  einmal  im  embryonalen  Leben  mye- 
loide  Zellbildung  außerhalb  des  Knochenmarkes  stattfand 
und  wo,  offenbar  durch  ihre  ^ ermittlung,  unter  pathologischen 
Verhältnissen  auch  beim  Erwachsenen  myeloide  Funktion  wieder 
von  neuem  zu  erwachen  pflegt.  Als  solche  Orte  denke  ich 
mir  vor  allem  die  Milzpulpa,  wo  ja  nach  den  Angaben  erster 
Histologen  (v.  E b n e r,  S t e r n b e r g)  auch  unter  normalen 
Verhältnissen  noch  beim  erwachsenen  Menschen  einzelne  Mye- 
lozyten und  Erythroblasten  beobachtet  werden  können,  und 
dann  ganz  allgemein  das  perivaskuläre  Gewebe,  vielleicht 
besonders  in  den  Lymphknoten  und  im  adenoiden  Gewebe 
überhaupt,  mit  Rücksicht  darauf,  daß  sich  dort  neben  der 
.Milz  am  häufigsten  myeloide  Zellbildung  ansiedelt. 

In  dieser  Anschauung  treffe  ich  mich  mit  mehreren 
anderen  Autoren,  ohne  in  vollkommener  Übereinstimmung 
mit  ihnen  zu  sein.  Zunächst  mit  Kurt  Ziegler*),  welcher 


*)  1.  c. 
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die  iiormaleii  großen  einkeniigen  Leuko/ylen  mit  anderen 
\N  orten  direkt  als  im  Ißnte  kreisende  und  nur  auf  die  Gelegen- 
lieit  zur  \\’eilerditrerenziening  im  Sinne  des  lenkohlastischen 
Myeloidgewebes  wartende  Myeloljlasten  erklärt.  Diese  Aul- 
lassung  kann  icli  keinesfalls  teilen  ; denn  meiner-  .Meinung 
nach  sind  die  gi-oßen  einkernigen  Leukozyten  das  Endprodukt 
der  ilrnerr  zugelröreirden  Entwicklung  , sie  haben  oft  schon 
ihre  Ker-nkörperchen  verloren  und  haben  allgemein  als  solche 
anerkannte  .\lterscharaktere  angenommen.  Sie  sind  in  ihrer 
Art  reife  Elemente,  welche  meiner  Überzeugung  nach  gewiß 
niemals  in  ir-gend  eine  andere  Zellfor-m,  weder  in  einen  polymorph- 
kernigen Leukozyten  noch  in  einen  Myelozyten  über-gehen, 
obgleich  Pappen  heim,  der  ja  immer  besser  weiß,  was  ein 
arider-er  meint  und  sagt,  als  dieser  selbst,  erklärt,  ich  behaupte 
diesen  Übergang.  Bilder,  welche  die  .Meinung  eines  «Über-ganges» 
zu  er-wecken  vermögen,  kommen  nur  bei  den  pathologischen  «Sple- 
noidzellen»  vor.  Einen  Zusammenhang  mit  der  Bildung  patholo- 
gischen Myeloidgewebes  haben  unsere  Zellen  meiner  Meinung 
nach  nur  insoferne,  als  jene  Zellformen,  deren  .Abkömmlinge 
unter  normalen  Verhältnissen  die  großen  einkernigen  Leuko- 
zyten sind,  auf  krankhafte  Reize  hin  sich  wieder  granulär  difleren- 
zieren  und  außerhalb  des  Knochenmarkes  der  .Ausgangspunkt 
einer  pathologischen  myeloiden  Gewebsbildung  werden  können. 
Mit  Sternbergs  .Ansichten  treffe  ich  mich  insoferne,  als  er  die 
großen  einkernigen  Leukozyten  ganz  allgemein  als  Abkömmlinge 
der  leukozytoiden  .Adventitiazellen  ansprechen  möchte.  Ich 
meine  allerdings,  daß  diese  Zellen  normalerweise  höchstens  in 
den  Blutbildungsorganen  aktiv  seien,  sonst  sich  aber  im  Ruhe- 
zustände befinden  dürften  ; im  übrigen  aber  ist  mir  der  von 
.M  a r c h a n d und  von  N a e g e 1 i vertretene  Gedanke,  daß 
sie  myelopoetische  Fähigkeiten  besitzen  und  der  .Ausgangspunkt 
fler  krankhaften  perivaskulären  myeloiden  Gewebsbildungen 
s(“ien,  durchaus  wahrscheiTdich,  umsomehr,  als  er  mit  den  ent- 
wicklungsgeschichtlichen Forschungen  M a x i m o w s überein- 
slimmt,  der  die  lymphoiden  Wanderzellen,  von  welchen  er  aus- 
schließlich die  extravasknläre  Blutbildnng  hcrleitet,  ahgesehen 
von  der  ersten  embryonalen  Entwicklungszeit  nur  mJir 
perivaskulär  entstehen  läßt.  Andere  .Autoren,  so  P a p p e n- 
h e i m,  II  e 1 1 y und  W e i d e n r e i c h*)  bringen  die  großen 


*)  S.  Kol.  luu-mnt.  Kofor.  M<1.  .XI  HofI  2 (Vf)rtnig  in  tior  lksri.  Iinomat.  (Jescllsch.) 
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einkernigen  Leukozyten  mit  den  Lymphozyten  in  genetischen 
Zusammenhang,  indem  sie  behaupten,  man  finde  sic  vornehm- 
lich oder  doch  vielfach  in  den  Keimzentren  und  unter  den 
großen  Zellen  der  Markstränge  in  den  Lymphknoten.  Sie  seien 
nichts  anderes  als  gealterte  Großlymphozyten. 

Ich  habe  schon  im  ersten  Teile  der  Vorlesungen  und  in 
s])äteren  Veröffentlichungen  die  Gründe  angeführt,  welche 
mich  zwingen,  die  im  Blute  unter  normalen  Verhältnissen 
kreisenden  großen  einkernigen  Leukozyten  dem  myeloiden 
Zellbildungssysteme  einzuverleiben. 

Ganz  abgesehen  von  der  Art  der  Kernumformung,  welche 
völlig  jener  bei  tiefstehenden  Zellen  der  myeloiden  Reihe  ent- 
spricht und  von  jener  der  Lymphozyten,  wenigstens  der  mitleren 
und  der  kleinen,  ganz  verschieden  ist,  muß  ich  hier  doch  noch 
besonders  auf  das  Verhalten  des  Protoplasmas  hinweisen.  — 
Nicht  alle  großen  einkernigen  Leukozyten  auch  des  normalen 
Blutes  sind  diesbezüglich  gleich.  Manche  sind  offenkundig 
noch  jünger  und  haben  dementsprechend  (siehe  Pappen- 
h e i m)  ein  relativ  schmales  und  gut  basophil  färbbares  Proto- 
plasma und  auch  einen  wenig  gebuchteten  Kern  ; andere  sind 
älter,  haben  ein  breiteres,  etwas  weniger  basophiles  Proto- 
plasma, aber  es  ist  doch  stärker  basophil  als  jenes  der  alten 
Lymphozyten,  und  diese  Zellen  haben  auch  zumeist  einen 
stärker  gebuchteten  Kern.  Das  Wichtigste  aber  ist,  daß  sowohl 
normaler-  als  krankhafterweise  in  diesen  Elementen  sehr  oft 
zarte,  nicht  immer  ganz  runde  und  schwer  darstellbare  Granula 
vorhanden  sind,  welche  ich  schon  vor  13  Jahren  als  rudimentäre 
neutrophile  Körnchen  bezeichnete,  ohne  dabei  irgend  einen 
Übergang  zu  ausgesprochen  neutrophiler  Körnung  anzunehmen. 
Diese  Granula  sind  bei  guter  Triazidfärbung  manchmal 
zweifellos  zu  sehen  und  entsprechen  dann  ganz  den  allerersten 
Anfängen  der  Granulationsbildung  in  lymphoiden  Markzellen 
(Myeloblasten).  Bei  Romanowskyfärbungen  sind  sie  in  dem 
sogenannten  Azurtone,  d,  h.  mit  eosinsaurem  Methylena- 
zur färbbar  und  oft  sehr  deutlich  sichtbar,  aber  regelmäßig 
recht  klein  und  zumeist  diffus  im  Protoplasma  verteilt.  — 
Die  Färbbarkeit  mit  eosinsaurem  Methylenazur  hat  nun 
insbesondere  Pappen  heim  veranlaßt,  diese  Körnchen 
mit  den  Azurgranulis  der  Lymphozyten  für  wesensgleich  zu 
ci-klären  und  ihre  Zugehörigkeit  zu  den  echten  Zellgranulationen 
und  zur  neutrophilen  Körnung  im  besonderen  zu  leugnen. 


18.  \'orle.siing. 
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iJas  ist  nun  völlig  unberechtigt.  iJie  Färbung  mit  eosin- 
saurein  Azur  ist  kein  K'ennzeichen  einer  bestimmten  Granu- 
lalionsart, sondern  einfach  eine  mikrochemische  Reaktion,  welche 
Zellbestandteile  ganz  verschiedener  Natur  zeigen  können. 
!>o  ist  sie  auch  das  ständige;  Attribut  der  u n i'  e i f e n neutrophilen 
Granulation,  wie  das  außer  mir  auch  N a e g e 1 i,  Grawitz*) 
und  St.  Klein*)  völlig  übereinstimmend  behaupten.  Auch 
ich  habe  mich  wie  Klei  n durch  N'ergleichslarbungen  mit 
Triazid  und  nach  Homanowsky  zur  vollen  Sicherheit  von 
der  Richtigkeit  dieser  Annahme  überzeugen  können  und  muß 
die  entgegenslehende  Anschauung  von  Ra  p p e n h e i m**) 
geradezu  für  nidtegreillich  erklären,  da  die  Ringe  so  klar  auf 
der  Hand  liegen. 


Die  Azurkörnchen  der  Lymphozyten  haben  mit  den 
«Azurogranulationen  der  großen  einkernigen  Leukozyten  kaum 
etwas  zu  tun  ; sie  sind  auch  morphologisch  verschieden  und 
haben  nichts  als  eine  mikrochemische  Farbenreaktion  gemeinsam; 
sie  sind  auch  niemals  bei  der  allerbesten  Triazidfärbung  dar- 
stellbar. — Dagegen  kann  man  die  Körnchen  der  großen  ein- 
kernigen Leukozyten  manchmal  auch  bei  sehr  guten  Eosin- 
Methylenblaufärbungeii  bläulich  gefärbt  sehen,  ebenso  wie  bei 
dieser  Behandlung  die  ersten  Anfänge  der  neutrophilen  Gra- 
nulierung in  Promyelozyten.  Daß  diese  rudimentär-neutrophilen 
Granula  bei  Triazid  viel  kleiner  und  undeutlicher  erscheinen 
als  bei  Färbung  nach  Romanowsky,  ist  wohl  so  zu  er- 
klären, daß  nur  die  letztere  Farbmischung  einen  ihren  Affini- 
täten ganz  entsprechenden  Farbstoff  enthält,  den  sie  also 
gierig  aufnehmen,  während  vom  NeutralfarbstolTe  des  Triazid 
nur  Spuren  aufgenonnnen  werden.  Genau  so  ist  es  ja  auch 
bei  den  ganz  unreifen  Myelozytengranulationen.  Dieser  Azur- 
farbstolT  muß  eben  entschieden  mehr  basische  Eigenschaften 
haben  als  der  abgesättigt  neutrale  Farbstoff  des  Triazids:  — 
denn  in  den  unreifen  «neutrophilen»  Granulationen  überwiegt 
altbekanntermaßen  die  basophile  Komponente,  im  Gegensätze 
zu  den  r(;ifen,  bei  denen  die  oxyphile  di<“  stärkere  ist.  Daher 
die  ungleiche  h’ärbbarkeit  beider  lüntwicklungstufen  der  glei- 
chen Granulation  Ijei  Anwendung  fler  üblichen  b’arbstoff- 
gemische.  — 


•)  H.  Fol.  luuirimt.  Uof.  Md.  IX.  lieft  4,  Herl.  liaeiimloloK.  Cei». 

••)  S.  iriHlK’H.  Fol.  haeinnf.  Areliiv  Hd.  IX.  Heft  .'I. 
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Alle  diese  ArteigenschafLcii  der  großen  einkernigen  Lenko- 
zyleii  ZAvingen  niicli  heule  wie  ehedem,  troLz  allen ^^hderspruches 
von  anderer  Seile,  unsere  Zellen  dem  myeloiden  Sysleme 
anzugiiedern  und  sie  im  besonderen  als  Allerungsformen  jener 
Zellen  zu  belrachlen,  welche  bei  forlschreilendcr  Differen- 
zierung die  neulrophile  Zellreihe  liefern  würden.  — Unler 
normalen  und  den  meisten  krankhaften  VerhälDnssen  sind 
aber  diese  Elemente  zur  Erhaltung  der  neutrophilen  Zellai't 
im  extrauterinen  Leben  nicht  mehr  notwendig;  sie  werden 
nur  als  Reserven  für  starken  Mehrbedarf  in  Anspruch  ge- 
nommen, alteiai  deshalb  sonst  im  Zustande  kaum  angedeuteter 
Differenzierung  und  gelangen  so  in  den  Kreislauf,  wo  der  Orga- 
nismus für  sie  gewiß  eine  durchaus  entsprechende  ^^erwendung• 
hat.  Wir  kennen  von  ihren  Funktionen  bisher  nur  die  Phago- 
zytose. — Ich  sehe  also  in  dieser  Ausnützung  auch  der  Reserven 
in  Friedenszeiten  wieder  den  Ausdruck  einer  rationellen  Arbeits- 
teilung durch  den  Organismus.  — 

4'rotzdem  liegt  es  mir  ferne,  zu  leugnen,  daß  auch  die 
großen  Lymphozyten  der  adenoiden  Apparate  den  großen 
einkernigen  Leukozyten  ähnliche  Alterungsstufen  besitzen 
können,  denen  aller  dann  natürlich  die  Andeutung  einer  man- 
gelhaft entwickelten  neutrophilen  Granulalioii  vollkommen 
fehlen  muß.  Die  vielgenannten  «R  i e d e r - Formen»  wären 
ja  eigentlich  nichts  anderes.  Ob  solche  Zellen  ins  Rliit  ge- 
langen, weiß  ich  nicht.  Jedenfalls  liegen  sie  normalei'weise 
in  den  adenoiden  Apparaten  nicht  an  jenen  Stellen,  wo  Zell- 
ausschwemmung in  den  Kreislauf,  sei  es  in  die  Lymphe,  sei 
es  ins  Blut,  statthat ; sie  fehlen  vielmehr  gerade  an  diesen 
Stellen,  an  den  Rändern  der  Follikel  und  Markstränge.  Jeden- 
falls S])i‘ichl  kein  Befund  im  normalen  und  leukozytotischen 
Blute  dafür,  daß  Zellen  vom  morphologischen  Charakter  der 
großen  Einkernigen  aus  den  lymphatischen  Apparaten  stammen. 
Unter  gewissen  krankhaften  Verhältnissen  allerdings  wäre 
das  möglich,  und  vielleicht  werden  zukünftige,  eine  Dilferen- 
zierung  ermöglichende  Untersuchungsmethoden  diesbezüglich 
zu  positiven  Resultaten  führen  ; mir  ist  nämlich  mehrmals 
bei  alymphaemischen  oder  sublymphaemischen  Lymphoma- 
tösen eine  bemerkenswerte  Reichlichkeit  von  Zellen,  die 
ich  nur  als  große  Einkernige  anzusprechen  vermochte,  aufge- 
lallen imd  ich  konnte  mii'  diesen  Befund  ‘nicht  genügend 
erklären. 


Türk,  Haematologie  II,  l. 
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\\  (Min  man  alH*r  solche  AlLorimgsfonnen  von  groUen 
Lyiii[)hozylen  /,ngil»L  — »lanii  wird  wohl  nichls  anderes  ührig- 
hleihen,  als  dies(‘ii  groUen  Lymi)hozyl en  auch  d(*n  vollen  Werl 
einer  eignien  Zellarl  znzncrkennen,  sonst  sieht  es  schlecht 
lim  die  Logik.  Wenn  man  das  Inl,  so  ist  das  nehen  dem  schon 
oben  angeführten  ersten  ein  zweiter  (irimd,  jene  kleinen  hhe- 
menle,  aus  widchen  nach  .\ngahe  der  modernen  llistologen 
die  ersten  Anlagen  der  lym])hatischen  .Apparate  gebildet  werden, 
ehedenn  es  zur  Bildung  von  gro(3en  Lymphozyten  und  von 
Keimzentren  kommt,  von  den  definitiven  kleinen  Lymjiho- 
zyten,  w'elche  erst  aus  großen  Lynijiliozyten  hervorgehen  und 
in  den  Kreislauf  gelangen,  zu  Inmnen — wenigstens  theoreti.sch, 
wenn  auch  in  praxi  eine  Unterscheidung  nach  morphologischen 
Kennzeichen  nicht  möglich  sein  dürfte.  Bann  wären  eben  die 
«Lymphoblasten»  nicht  große,  sondern  ebenfalls  kleine  Zellen 
und  ständen  dadurch  auch  morphologisch  im  Gegensätze  zn 
den  .Myeloblaslen  ; die  großen  Lym|)hozyten  aber  würden 
erst  den  bereits  spezifisch  gramdierten  Myelozyten  d(*r  mye- 
loiden  Entwicklungsreihe  (Mitsprechen,  wie  ich  das  auch  hishei-, 
allerdings  unter  A'oraussetzung  eines  großen  hlaßkei-nigen 
Lymphoblasten  als  N'orstufe,  angenommen  habe. 

Die  großen  Einkernigen  durch  Alterung  aus  kleinen 
Lymiihüzyten  direkt  entstehen  zu  lassen,  wie  es  anscheinend 
auch  Maxi  m o w tut,  halte  ich  für  ein  schon  mit  Hücksichl 
auf  den  durchaus  verschiedenen  Kerncharakter,  sowohl  was 
Ghromatinanordnung  als  was  die  Eigenart  d(*r  Kernumformnng 
betrilTl,  nicht  gut  diskutables  Beginnen.  Es  mag  ja  allerdings, 
namentlich  bei  etwas  mangelhafter  Kinnlarbung,  ausnahms- 
weise einmal  unmöglich  sein,  biM  eiin*r  bestimmten  Zelle  mit 
Sicherheit  zu  entsclndden,  ob  sie  ein  ungi'Wöhnlich  großer, 
geallerter  kleiner  Lymjihozyt  oder  ein  großn-  eink<*rnig(*i-  Lni- 
kozyt  ist.  .\ber  wiikliche  f;bergänge  zwischen  beiden,  die  sieh 
ja  dann  immer  und  nicht  mir  ansnahmswiMse  (“inmal  linden 
müßten,  kann  man  im  kreisimden  Blule  nichl  nachweisen. 

Barnil  hätte  ich  wohl  alles  weseni  liehe  heul  e \drlieg(‘iide 
'l’alsaclienmaterial  zur  Lrage  der  Blulbildung  und  Blutregene- 
ralion  beim  .Menscben  und  bei  tlen  Säugidieren  znsammen- 
geslelll  und  be8|»rocheii.  .\uf  widlere  vergleicheml-enl  wiek- 
lungsgeschichl  liehe  Beobaehl  ungen  einzugehen  halli“  ich  nichl 
für  zweckmäßig,  da  hiedurch  die  Nerhällnisse  nur  komplizierl 
werden  und  leiehl  N’erwirrnng  enistehen  könnte;  das  ist  widd 
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nur  eine  Sache  des  si)eziell  auf  diesem  GebieLe  arbeitenden 
b'aehmauues.  N\'er  sich  von  Ihnen  übrigens  über  wesentliche 
Punkte  daraus  unterrichten  will,  lindet  eine  Zusammenstel- 
lung in  der  3.  Aullage  von  C.  S.  E n g e 1 s «Leitfaden  zur  klini- 
schen Untersuchung  des  Blutes.»*) 


j 

Ahleiluiiji  der  ei()eiieii  Aiiseliauiin(|  über  Illuthildiiiiji  aus  den 
hislieiijien  Forseliun(|ser(|ehnisseii. 


Aus  den  mitgeteilten  Tatsachen  mag  sich  nach  ein- 
gehendem Studium  jeder  seine  eigene  Meinung  bilden  ; ich 
will  Ihnen  die  meine,  soweit  sie  bis  zu  einem  gewissen  Grade 
stdjjektiv  ist,  nicht  anfdrängen.  Immerhin  aber  fühle  ich  mich 
verpllichtet,  sie  Ihnen  jetzt  in  zusammenfassender  Form  vorzu- 
Iragen,  gewissermaßen  als  Glaubensbekenntnis.  Ich  betone 
abei'  gleich  im  vorhinein,  daß  ich  darin  nicht  elwas  Delinitives 
und  Bleibendes  sehe  ; meine  AulTassung  kann  sich  und  wird 
sich  jederzcil  ändern,  sobald  neue  Tatsachen  aufgedeckl  werden, 
welche  bisher  subjektive  Anschauungen  in  objektivei-  ^Veise 
umzugeslalten  vermögen,  ln  allen  wesentlichen  Punkten  komme 
ich  heute  zu  den  gleichen  Anschauungen,  wie  ich  sie,  dort 
allerdings  der  mir  gestellten  Aufgabe  gemäß  hau))tsächlich 
von  klinisch-haematologischen  Gesichtspunkten  ausgehend, 
in  den  Schlußsätzen  meines  auf  der  80.  Nalurforscher- 
versammlung  zu  Köln  im  September  1908  erstatteten  Referates 
vertreten  habe.  Die  Grundsätze  meiner  Anschauungen  sind 
übrigens  auch  die  gleichen  geblieben  wie  zu  der  Zeit,  da  wir  den 
ersten  Teil  dieser  ^'orlesungen  abhielLen  ; die  neuen  eritwick- 
lungsgeschichllichen  Forschungen  haben  das  Gebäude  nicht 
erschüLterl,  aber  sie  haben  festere  Fundamente  geliefert,  und 
Einzelheiten  der  Ausführung  haben  sich  etwas  verändert. 

Es  unterliegt  wohl  heute  keinem  Zweifel  mehr,  daß  alle 
zelligen  Elemente  des  Blutes  eine  gemeinsame  Stammzelle 
haben,  die  allerdings  noch  nicht  als  Blutzelle  bezeichnet  werden 
kann.  \\4r  haben  sie  in  den  ursj)rünglich  gleichartigen  und  sich 

*)  liei'lin,  Hirschwakl.  1908. 
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crsl  später  in  ganz  v'erschicdener  Iticlituiig  (lilTereiizieiTiiden 
jiigeiidliclKMi  Zellen  des  endjryonaleii  Mesencliyins  zu  suchen. 
Aus  ihnen  enlslehen  einerseits  dieAidagen  des  HluLgefäßsysteins 
und  in  innigem  Zusammenhänge  mit  diesem  die  Zellen  des 
sogenannten  mycloiden  Gewebes:  die  roten  Hlutköi|)erchen, 
die  granulierten  Leukozyten  mit  ihren  ungranulierten  \ orstuIen 
und  die  Knoehenmarksriesenzellen.  Andererseits  entwickeln 
sich  aus  den  gleichen  zelligen  Elementen  die  Aidagen  des 
Lymi)hgefäl3systemes,  und  in  innigem  Zusammenhänge  mit 
diesem  steht  die  Bildung  des  lymjjhadenoiden  (jewebes  und 
seiner  zelligen  Elemente.  Aus  dem  .Mesenchym  entstehen  drittens 
die  verschiedenen  Formationen  der  Bindesid»stanzen.  .\uf 
dem  Wege  zur  Bildung  dieser  Gewebsformatiojien  wandeln 
sich  nach  mehreren  Autoren  (S  a x e r,  .M  a x i m o w, 
W.  L)  a n t s c h a k o f f)  die  Mesenchymzellen  zunächst  in  das 
Zwischenstadium  der  (hauptsächlich  lymphozytoiden)  Wander- 
zellcn  um,  in  welchen  dementsprechend  die  genannten  .Vutoren 
die  nächste  Stammform  der  Elemente  aller  Blutbildungssystnne 
(und  der  Grefäße)  sehen  ; aber  auch  diese  Wanderzellen,  deren 
Bedeutung  von  anderer  Seite  (S  c h r i d d e)  besti-itten  wird, 
sind  ja  nichts  anderes  als  Mesenchymzellen  auf  dem  Wege 
der  weiteren  Entwicklung.  Ein  grundsätzlicher  Unterschied 
besteht  also  zwischen  diesen  beiden  Auffassungen  nicht. 

Nur  in  frühembryonaler  Entwicklungszeit  bewahren 
sich  die  indifferenten  Mesenchymzellen  an  allen  Grien  di(; 
b'ähigkeit  der  allseitigen  Differenzierung;  je  mehr  die  Arbeits- 
leilung  und  Organbildung  im  Embryo  fortschreitet,  desto 
klarer  ti-ennen  sich  auch  die  Differenzierungsgebiete  der  Mes- 
(‘nchymzellen  von  einander  und  lokalisieren  sich  g(*trennt  zu 
wohlumschriebcnen  Gewebsbildungen.  Doch  scheint  es  keinem 
Zweifel  zu  unterliegen,  daß  manche  Zellen  im  lockeren  Biiuh*- 
gewebe  auch  des  reifen  Organismus  sich  für  das  ganze  L(*ben 
ihre  Difl'erenzierungsfähigkeit  in  der  Bichtung  der  Blulzellen- 
bildung  bewahr(*n,  selbst  an  Stcdhui,  wo  iioianalerwcMse  beim 
l'h’wachsenen  eine  solche  Zellbildung  nicht  imdir  stattlindel. 
Diese  Zellen  k(*nnen  dann  auf  v(‘rschiedene  kraukhafle  Beize 
hin  wi(‘der  zu  aktiven'  BluLzelh'ubilduug  übergehen  und  demeiil- 
sju  e’clienele  Gewebsbildungen  auch  außi'rhalb  (b'r  (‘igiMil  liehen 
Bild  bildungsorgaru'  hervorbringen,  allenlings  hauptsächlich 
dorl , wo  während  gewisser  embryonaler  bml  wie'kluugssl  ufeni 
eine*  ghueln*  Zellbildung  slatigedunden  hal. 
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Schon  in  ihren  Anlagen,  nocli  viel  schärfer  aber  in  ihrer 
endgültigen  AnsgestalLungin  der  zweiten  Hälfte  des  embryonalen 
Lebens  und  während  des  ganzen  extrauterinen  Lebens  scheiden 
sich  zwei  Blntzellenbildnngsapparate  streng  voneinander  : der 
myeloide,  welcher  dauernd  in  der  innigsten  Verbindung  mit 
dem  Blutgefäßsysteme  bleibt  und  im  extrauterinen  Leben 
normalerweise  seine  ausschließliche  Lokalisation  im  Knochen- 
marke hat,  — lind  der  lymphatische  oder  lymphadenoide,  wel- 
cher in  inniger  Verbindung  mit  dem  Lymphgefäßsystem  entstand 
und  weiter  besteht,  sich  teilweise  noch  im  extrauterinen  Leben 
weiter  entwickelt  und  nicht  auf  ein  bestimmtes  Organ  beschränkt 
hleibt,  sondern  sich  beinahe  überall  im  Organismus  in  den 
verschiedenartigen  Formationen  des  adenoiden  Gewebes  erhält. 
Seine  hauptsächlichsten  Lokalisationen  sind  die  Lymphknoten, 
die  adenoiden  Apparate  und  Follikel  der  Schleimhäute  und  der 
Milz;  kleinste  Lymphzellenherde  finden  sich  aber  auch  außer  den 
eigentlichen  adenoiden  Gewebsbildungen  allerorts,  und  zwar 
in  allen  Organen  in  der  Umgebung  der  Blutgefäße  und  der  sie 
begleitenden  Lymphspalten,  so  auch  im  normalen  Knochen- 
marke*). 

Die  erste  Blutbildung  findet  außerhalb  des  Körpers  in 
j der  Dottersackwand  statt.  Dort  bilden  sich  an  bestimmten 
I Stellen  (Area  opaca)  die  sogenannten  Blutinseln  aus  Anhäu- 
fungen mesenchymaler  (Wander-)  Zellen.  Die  äußeren  Zellen 
dieser  anscheinend  kompakten  Zellstränge  entwickeln  sich  zu  den 
pi-imären  Gefäßendothelien  (Gefäßwandzellen),  die  inneren 
werden  zu  primitiven  Blutzellen,  die  entweder  dii-ekt  untei- 
Haemoglobinbildung  in  primäre  Eryl hroblasten  übergehen, 
oder  sich  zunächst  mehrfach  teilen  und  sich  erst  dann  allmählich 
|;  unter  Haemoglobinbildung  in  rote  Blutzellen  umwandeln;  ob 
auch  einzelne  von  diesen  Elementen  dauernd  haemoglobinfrei 
[ bleiben,  ist  noch  eine  offene  Frage.  Auch  von  den  Gefäßwand- 
zellen werden  noch  während  der  ganzen  ersten  provisorischen 
Blutbildungsperiode  primitive  Blutzellen  nach  innen  zu  gebildet 
und  verwandeln  sich  wie  die  anderen  in  primäre  Erythroblasten. 
Ob  unter  den  Erythroblasten  dieser  Periode,  welche  anfänglich 
sehr  viel  größer  sind  als  normale  Erythrozyten  und  einen  großen 


*)  Merkwürdigerweise  kennt  die  Histologie  bisher  keine  Lymphgefäße  in  Milz 
<ind  Knochenmark  ; ich  glaube  aber  niclit,  ilnß  sie  hier  fehien,  sondern  daß  sie 
erst  entdeckt  worden  müssen. 
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Massen  Kern  besil/en,  der  sich  erst  später  verkleinert  und  dunk- 
ler wird,  niehrei’e  von  einander  streng  geschiedcnie  'l'ypcn  an/.n- 
nehmen  sind,  dariihei-  gehen  die*  Ih'ohachl  nngen  an  Menschen 
lind  Tieren  auseinander.  Hidm  Sänger  lädt  .M  a .x  i in  o w auch 
schon  während  dieser  Periode  definitive  hh-ythrohlasten  v(*r- 
schiedener  Gi-öde  und  anüei'deni  Knochenmarksries(?n/,ellen 
entstehen,  während  mit.  K ö 1 1 i k e r alle  früheren  Forscln'r 
und  so  auch  N a e ge  1 i und  S c h r i d d e heim  .Menschen  wähi-end 
dieser  Ztjit  nur  die  liildung  von  primären  Erythiohlasten  /.n- 
gehen.  ‘Diese  Zellen  des  menschlichen  h5iihryos  entsprechen 
jedenfalls  den  .Metiozyten  Engels  und  ihre  grolJen  hlaü- 
kernigen  Elemente  entsprechen  den  .\1  egaloldasten  E h r 1 i c h s. 

W ährend  dieser  Hildungsvorgänge  in  der  Dof-tersackwand 
entstehen  auch  im  Körjier  des  Embryos  das  Herz  und  die  ersten 
Gefäße,  welche  sich  mit  denen  des  Dottersacks  verhinden. 
(.deich  anfangs  ist  zwischen  die  Zellen  der  ersten  Dottersack- 
gefäße die  -Vhsonderung  einer  Flüssigkeit,  des  Dlut}>lasmas 
erfolgt,  die  Zellen  sind  mobil  geworden  und  werden  jetzt,  soliald 
der  Kreislauf  ermöglicht  wurde,  in  den  Körper  des  Embryo 
eingeschwemmt;  es  sind  fast  ausschließlich  haernoglohinführende 
Zellen,  nur  ausnahmsweise  und  selten  auch  farhstoffreie  Voi- 
stufen  solcher;  diese  bleiben  sonst  bis  zur  erfolgten  liaemoglobin- 
Inldung  zunächst  im  Dottersack.  Sehr  bald  aber  erfolgt  die 
Hildung  von  Erythroblastenvorstufen  auch  durch  die  l£ndothel- 
zellen  der  jungen  (jefäße  des  embryonalen  Körpei's  selbsl, 
insbesondere  von  der  Aorta  aus.  Von  dieser  Zeit  an  linden  sich 
natürlich  auch  zahlreiche  haemoglobinfreie  X'orstufen  von 
Erythroblasten  im  kreisenden  Blute. 

Während  bisher  die  Bildung  von  ausschließlich  (odei‘ 
doch  fast  ausschließlich)  haemoglobinbildendcn  und  -fühi-imden 
Zellen  einzig  und  allein  im  Inneren  dei‘  (.'odäße  erfolgti',  Irill 
oin  vollständiger  Umschwung  der  ganzen  Blnlzelleidtildung 
ein,  sobald  die  Leberaidage  entstanden  ist.  \’on  jidzl  ab  tritt 
die  iid  ravasknläre  Blut  bildung  allmählich  vollkoinnnm  zunick, 
und  an  ihre  St  «die  tritt  die  exl  ravasknläre  Bildung  von  Blnl- 
zcllen,  welche  jetzt  auch  b(*reits  die  detinitiven  Zellt ypim,  und 
zwar  idehl  mir  hb\vl  hroblaston,  sondern  auch  die  g(*samlen 
Formen  der  Grannlozyl enreihe  und  Knochenmarksriesenzellen 
liefeit.  l*is  kommt  also  zur  Bildung  eines  vollgültigen  myeloidtm 
Parenehynis,  und  zwar  znnäehsl  nur  an  d(‘r  Außenwand  der 
Eeberka pillaren  zwischen  diesen  ninl  den  Eeberz«‘llbalken.  ( >b 
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die  Gelaßwandzellen  der  Kapillaren  oder  außerhalb  dieser 
gelegene  mesenchymale  Elemcnle  (lymphozyLoide  Wander- 
zellen) der  Ausgangspunkt  dieser  hepatalen  BluLbildung  sind, 
ist  strittig,  prinzipiell  übrigens  ziemlich  gleichgültig.  Es  entstehen 
nebeneinander  basophile  Vorstufen  von  relativ  kleinen  Erythro- 
blasten,  welche,  sobald  sie  Haemoglobin  gebildet  haben,  zunächst 
als  polychromatische  und  später  als  orthochromatische  Noimio- 
hlasten  hezeichnet  werden  müssen,  dann  die  basophilen  un- 
granulierten  Vorstufen  der  neutrophilen,  eosinophilen  und 
hasophilen  Myelozyten,  welche  N a e g e 1 i und  S c h r i d d e 
als  Myeloblasten  bezeichnen,  und  Riesenzellen,  welche  den 
späteren  Knochenmarksriesenzellen  vollkommen  gleichen.  Aus 
den  prolifericrenden  lymphoidenZellen(Myeloblasten)  entwickeln 
sich,  allerdings  relativ  spärlich,  die  genannten  drei  Myelo- 
zytentypen, welche  sich  selbständig  durch  mitotische  Teilung 
vermehren  und  sich  allmählich  zu  den  polymorphkernigen 
Leukozyten  der  drei  Granulationsarten  weiterentwickeln; 
zuerst  entstehen  regelmäßig  die  neutrophilen  (spezialgranii- 
lierten)  Formen.  Echte  kleine  Lymphozyten  werden  nicht 
gehildet. 

Alle  fliese  Zellformen  gelangen  nun  durch  die  sich  auf- 
lockernden oder  noch  nicht  geschlossenen  Kapillarwaudungen 
in  den  Kreislauf  und  verdrängen  ganz  allmählich  die  vorhei’ 
ausschließlich  vorhandenen  primären  Eryllu’oltlasten.  Während 
dieser  Zeit  entstehen  mitunter  auch  an  anderen  Stellen  im 
Körpenucsenchym  ahortive  myeloide  Rlutbildungsherde,  deren 
Produkte  aber  zumeist  rudimentär  bleiben  und  anscheinend 
oft  gar  nicht  in  den  Kreislauf  gelangen.  Ein  vollwertiges  mye- 
loides  Bluthildungsorgan  aber  wird  die  .Milz.  Sie  hat  zu  dieser 
Zeit  noch  keine  Follikel,  besteht  nur  aus  Pulpa,  und  diese  ist 
namentlich  während  des  zweiten  Drittels  dei‘  embryonalen  Ent- 
wicklung ein  ausschließlich  mycloides  Urgan.  Die  Zellbildung 
erfolgt  hier  in  vollkommen  gleicher  _\rt  wie  in  der  Leber  pei’i- 
\ askulär  aus  autochthonen  Zellen  schon  zu  einer  Zeit,  wo  von 
Knochenmarkanlage  noch  keine  Spur  vorhanden  ist.  Endlich, 
wenn  auch  ihrer  Entstehung  entsprechend  erst  ziemlich  s])äL, 
beherbergen  auch  die  meisten  Lymphdrüsen  während  des 
embryonalen  Lebens  eine  Zeit  lang  perivaskuläre  myeloide 
Blutbildungsherde,  welche  aber  in  keinerlei  direktem  Zusammen- 
hänge mit  der  lymphatischen  Gcwebsbildnng  stehen,  bzw. 
wenigstens  nicht  aus  ihr  hervorgehen;  sie  werden  vielmehr 
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Sf'kimdäi-  im  iinmil tell»aren  Ansclihißo  an  rli(‘  woilon  Kapillar- 
schlingen  dor  Lympld<noh?naidagc*n  gcltildol,  g(maii  so  wio  in 
tlor  Leiter  und  Milz.  In  allen  diesen  Organen  sind  (dten  nacdi  der 
-\rl  der  kleinsten  Oefäßanlagen  besonders  gönslige  Hedingnngen 
für  die  myeloide  Zellbildung  gegcdum. 

Im  drillen  l'mibryonalmonale  beginnl  die  Mildiing  der 
Knochenniarkanlage,  indiun  eine  mesenchymale  l’eriosLknospt* 
in  d(‘n  Knorpel  eindringl.  Es  enIsLeben  reicldicli  Kapillarnelze, 
und  zwischen  ihnen  beginnl  znnächsl  ganz  langsam,  dann  immer 
dicbler  und  dicbler  die  mytdoide  Zellbildung  genau  in  der 
gleichen  Weise  wie  bisher  in  Leber  und  .Milz.  .Je  mein- 
sich  das  Knochenmark  zum  mytdoiden  HluLbildungsoigane 
enlwickell  und  sich  über  den  Körper  ausbi’eilel,  deslo  mehr 
tiitl  die  Blulbildung  dieser  .\il  zunächsl  in  der  .Milz  und 
schließlich  aucli  in  der  Leb(*r  zurück;  die  lelzlen  Hesle  in  der 
letzteren  ptlegen  ersl  gegen  das  I^nde  des  fölalen  Lebens  zur 
vollkommenen  liückbildung  zu  kommen,  während  (Jie  .Milz 
sich  schon  IVühei- einer  Umgcslallung  ihrer  funktionellen  Täligkeil 
zugewendet  hat.  Das  Knochenmarkgewebe  enthält  wählend 
der  ersten  .Monate  seines  Bestt.diens  noch  in  sehr  großer  Zahl 
die  tiefsten  Entwicklungsstufen  seiner  zelligen  Elemente.  So 
gibt  es  noch  reicldicli  basojihilc  Ei-ythroblasten  etwas 
verschiedener  Gi'öße,  welche  aber  bereits  in  wechselnder 
Deutlichkeit  die  eigenartige  C.hi'omatinstruktur  des  Kernes, 
die  man  nicht  gerade  sehr  glücklich  als  «t^adspeichentigur» 
bezeichnet,  erkennen  lassen  und  an  ihi-  trotz  des  l<’eh- 
lens  von  Haemoglobin  leicht  zu  erkennen  sind.  .Vußerflem 
gibt  es  noch  reichlich  ungranulierte  lymphoide  Ehmiente  von 
ziemlich  beträchtlicher  Größe,  welche  von  N a e g e 1 i und 
S c h r i d d e als  Myeloblasten  bezeichnet  werden,  während 
sie  Max  i mow  und  seine  Schider  meines  Erachlens 
vollkommen  zu  Unrecht  in  Gemeinschaft  mit  den  \ or- 
stufen  der  Erythroblasten  und  der  kleinen  I.,ymphozyl en 
zusammen  als  «große  I.iym])hozyten»  benennen.  S c h r i d d (* 
schreibl.  den  Myeloblasten  eine  fast  gleicbbleituMuh*  Größe  zu, 
währeml  N a e ge  I i auch  von  zahlreichen  kleinen  h ormen  sprich! , 
welche  von  flen  größeren  abslammen.  Ixhuiu'  I.ymphozyien 
gibt  es  nach  M a x i m o w anfänglich  im  Knochenmarki'  nur 
wenige,  später  werden  si(*  allmählich  r(*ichlicher.  S c h r i d d e 
und  Naegeli  bestreiten  liberhaupt  das  N’orkommen  kleiiu'r 
t,ym[diozyten  im  Knoehenmarkparenchym  und  fassen  di<* 
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kleineren  Elemente  ebenfalls  als  Myeloblasten  auf.  Es  ist  ab(>r 
immerhin  leicht  möglich,  daß  sich  nach  dei-  Mitte  des  embryo- 
nalen Lebens  im  Knochenmarke  auch  kleine  Lym])liozyten 
linden,  ebenso  wie  anderwärts,  allerdings  aber  nicht  als  Bestand- 
teile und  als  Abkömmlinge  des  myeloiden  Barenchyms,  sondeiai 
als  akzidentelle  adenoide  Einlagerungen,  wie  sie  auch  sonst 
um  diese  Zeit  zu  entstehen  beginnen.  Wenn  dies  der  Fall  ist, 
so  handelt  es  sich  jedenfalls  zumeist  nicht  um  Knötchen  (Folli- 
kel), sondern  um  eine  mehr  diffuse  Ausbreitung;  dann  muß  wohl 
auch  allmählich  mit  dei'  Ausbildung  des  lymphatisch-adenoiden 
Apparates  in  seinen  eigenen  Gewebsbildungen  die  lymphatische 
Zellbildung  im  Marke  wieder  atrophieren,  geradeso  wie  in  der 
Thymus,  und  wie  umgekehrt  die  myeloide  Zellbildung  in  der 
Milz  und  Leber  gänzlich  zurücktritt  zur  Zeit  der  vollen 
Ausbildung  des  endgültigen  mycloideji  Zellbildungsorganes,  des 
Knochenmarkes.  Im  Markgewebe  des  erwachsenen  Menschen 
finden  sich  nämlich  nur  spärliche  echte  Lymphozyten.  Es  ent- 
spricht dieses  Nebeneinander  von  beiderlei  Gewebsbildungen 
in  den  speziell  der  Blutbereitung  dienenden  Organen  an- 
scheinend überhaupt  einem  allgemeinen  Gesetze;  denn,  wie 
schon  erwähnt,  entstehen  auch  in  den  Lymphknoten  myeloide 
Zellbildungsherde  und  s])äter  entstehen  in  der  Milz,  die  ur- 
sprünglich rein  myeloid  war,  unabhängig  vom  myeloiden 
Gewebe  und  dieses  überdauernd  die  Malpighischen  Kör- 
perchen als  vollwertige  Anteile  des  lymphadenoiden  Systems. 

Im  Markgewebe  liegen  alle  vorhandenen  Barenchymzellcn 
in  einem  anscheinend  ungeordneten  Dui-cheinander  ohne 
strenge  Sonderung;  nur  wenn  man  z.  B.  den  Beginn  einer  An- 
siedlung roten  Markes  in  früherem  Fettmarkgcw'ebe  verfolgt, 
kann  man  klarer  als  sonst  sehen,  daß  doch  die  einzelnen  Zellarten 
immer  herdweise  zusammenliegen  und  erst  bei  weiterer  Aus- 
breitungallmählich durcheinandergeraten.  Trotz  ihres  also  offen- 
kundig  gemeinsamen  Ursprunges  läßt  sich  nach  Naegeli  und 
S c h r i d d e eine  gesonderte,  von  den  Endothelien  bezw. 
Gefäßwandzellen  einerseits  und  den  .Alyeloblasten,  basophilen 
Erytbroblasten  und  Riesenzellen  andererseits  verschiedene  und 
ihnen  allen  gemeinsame  Mutterzelle  nicht  nachweisen;  nur 
M a X i m 0 w und  die  Anhänger  seiner  Lehre  finden  eine  solche 
in  ihrem  «großen  Lymphozyten».  Ich  kann  mir  eigentlich  ein 
unmittelbares  Entstehen  so  ganz  verschiedenartiger  Elemente 
aus  der  immer  gleichbleibenden  Endothel-  oder  Gefäßwandzellc 


151 


18.  Vorlesung. 


nicht,  l■ecllL  vorslellen  und  hahe  das  unahweisliche  Bedürfnis, 
eine  solche  gemeinsame  Mntler/.elle  des  myeloiden  Systems 
zu  fordern;  s i e wäi'e  es  hernach,  welche  meines  Brachtens 
allein  ilen  Namen  « M y e 1 o h 1 a s t »,  oder  sagen  wir,  um 
L'nklarheil  zu  vermeiden,  « M y e 1 o g o n i (;  » mit  vollem  Hechle 
verdietde,  während  dann  für  die  Myeloblasten  Naegelis 
di.'r  Name  « L e u k o b 1 a s t » zu  gebrauchen  wäre.  Ich  führe 
das  hier  nur  in  aller  Hescheidenheil  an  und  will  ja  nicht  durch 
eine  voreilige  Umdeulung  gebräuchlicher  Namen  und  durch 
l'hnführung  neuer  Bezeichnungen  (die  übrigens  auch  schon  vor« 
anderen  gebraucht  wurden  und  jetzt  wieder  gebraucht  werden) 
\ erwiri  ung  stiften.  Änderungen  der  Benennung  in  diesem  Sinne 
kämen  ei'st  in  Betraclit,  wenn  die  zugrunde  liegende  strittige 
h'rage  in  dem  angedeuteten  Sinne  objektiv  sicher  entschieden 
wäre. 


Schon  gegen  Ende  des  embryonalen  Lebens  treten  im 
Markgewebe,  das  jetzt  über  das  ganze  Knochensystem  verbreitet 
ist,  allenthalben  die  unreifsten  Elemente  immer  mehr  zurück, 
währenddem  die  Zellvermehrung  immer  mehr  von  den  bereits 
sp(‘zifisch  vollditTerenzierten,  also  mit  liaemoglobin  oder  mit 
d(‘n  ihnen  zukommenden  Ih^oloplasmagranulationen  ausge- 
slallideji  jugendlichen  Zellformen  übernommen  wird,  also  von 
den  Normoblasten  und  den  drei  .Vrten  von  Myelozyten.  Diese 
sind  durchwegs  selljst  vermehrungsfähig  auf  dem  M'ege  der 
mitotischen  Teilung,  und  aus  den  Produkten  dieser  Teilung 
entstehen  uidei’  Abnahme  der  Pi‘oto|)lasmabasophilie  und  unter 
Ausr(“ifung  der  sj)ezifischen  Granula,  von  der  schon  im  ersten 
Teile  der  N'orlesungen  ausführlich  gesprochen  wurde,  weiters 
bei  den  Leukozyten  unter  der  ihnen  zukommenden  LTnformung 
des  K(U-nes  die  vollkommen  reifen,  für  das  kreisende  Blut  1m*- 
stimmten  bnidprodukte.  Benn'i  ken  will  ich,  daß  auch  im  Marke 
zuersi  die  I tilTerenzierung  dei-  n(*ulrophih*n  Eh'uiente  erfolgt, 
dann  jene  der  eosinophilen  und  erst  r<*lativ  spät  die  Bildung 
von  .\Iast-.M yelozyt(*n  und  Mastz(*lh*n.  Basopliile  l^ryl hroblasten 
finden  sich  im  e.xtraul  erinen  Leben  nur  mehr  spärlich,  je  älter 
der  Mensch  wild,  desto  w(*niger.  Auch  die  Myeloblasten 
( Leiikoblasten)  treten  mehr  zunick. 

Der  lymphat  ische  Zellbilduiigsapparal  (*ntsl(*lit.  in  den  für 


.las  lymphadenoide  Gewebe  chaiaktvristischen  b’ormalionen  erst 
relativ  späl;  die  Zeit  seines  erstell,  wahrscheinlich  s.*hr  beschei- 
denen Auftretens  läßt  sich  nicht  genau  angeben,  liegt  aber 
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jedonfalls  um  die  MiLLe  des  fötalen  Lebens.  Seine  EiiLwicklnng 
hat  mit  der  Gehurt  noch  niclit  den  llöliepnnkt  erreiclit,  sie 
schreitet  noch  während  der  ersten  Lebensjahre  fort,  und  erst 
gogen  Ende  des  Kindesaltcrs  beginnt  eine  Involution  bis  zu  dem 
das  ganze  weitere  Loben  über  bestehenbleibenden  Ausmaße. 

M a X i m o w läßt,  wie  schon  mehrfach  erwähnt,  die 
ersten  kleinen  Lymphozyten  im  Knochenmarke  enlstehen;  dann 
besiedeln  sie  die  epitheliale  Thymusanlage,  dann  erst  kommt 
es  zur  Bildung  der  ersten  Lymphknoten.  Nach  den  ül)erein- 
stimmenden  Angaben  der  drei  oft  genannten  Autoren  sind  die 
ersten  Anlagen  diesei-  Gebilde  an  die  Entstehung  der  ersten 
Lymphgefäße  gebunden  und  sie  werden  weitaus  überwiegend 
(M  a X i m 0 w)  oder  ganz  ausschließlich  (N  a e g e 1 i und 
S c h r i d d e)  von  kleinen  Lymphozyten,  welche  ohne  \’er- 
mittlung  von  großen  Lym])hozyten  entstehen,  gebildet.  Ol) 
kleine  (histiogene  oder  histiotope)  Wanderzellen  oder  Gefäß- 
wandzellen oder  schließlich,  wie  S c h r i d d e und  i c h am 
meisten  anzunehmen  geneigt  sind,  Lympligefäßwandzellen 
der  Ausgangspunkt  der  Bildung  kleiner  Lymphozyten  sind, 
ist  noch  strittig,  wie  übei'haupt  die  Anfänge  des  lymphadenoideii 
Gewelies  weniger  genau  erforscht  sind  als  jene  des  myeloideri. 
In  jedem  Falle  handelt  es  sich  um  Abkömmlinge  der  ui'spriinglich 
indilTerenten  Mesenchymzellen,  aus  welchen  auch,  allei-dings 
viel  früher,  die  Anlagen  des  myeloiden  Gewebssysl eines  gebildet 
wurden.  Auch  die  fertigen  Follikel  und  Lymiihknoten  des 
embiwonalen  Lebens  sollen  noch  keine  oder  nur  äußerst  spärlich 
große  Lymphozyten  oder  gar  Keimzentren  aufweisen  ; solclu' 
freien  erst  auf,  wenn  eine  lebhaftere  Proliferation  des  lymphadc'- 
noiden  Gewebes  entsteht,  hau|)tsächlich  erst  während  der  ersten 
Lebensjahre.  Sobald  sic  einmal  gebildet  sind,  läßt  sich  die 
Tatsache,  daß  sie  den  Ausgangspunkt  und  die  Zentren  der 
lymphalischen  Zellbildung  darstellen,  nicht  leugnen.  Sie  zeigen 
reichlich  Mitosen  und  liefern  kleinere,  noch  unreife  Elemente, 
die  dunklerkernig  werden  während  sie  vom  Zentrum  gegen 
die  von  den  Lymphsinus  bespülten  Ränder  der  Follikel  gedrängi 
werden.  Als  durchaus  charakteristische  kleine  Lymphozyten 
treten  sie  dann  znm  großen  Teile  offenbar  in  die  Lymphbalmeii 
über,  während  ein  anderer  Teil  direkt  in  umgel)endc  kapillare 
Blutgcfäßchen  einwandert,  ln  den  Keimzentren  der  Follikel 
und  in  den  Mai'ksträngcn,  die  stets  in  reicher  Zahl,  wenn  auch 
ohne  strenge  Gruppierung  zu  Keindierden  ebenfalls  große 
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Maßkeniige  Elemente  (Milhallen,  linrlen  sich  nach  Angabe 
verschiedener  Anlüren  (Papp  e n h e i m,  Hell  y)  auch 
gelapiilkeinige  Zellen,  welche  diese  Forscher  mit  den  großen 
einkernigen  Lenkozylen  des  Hlules  id(Mililizieren.  Ich  habe 
gerade  vorhin  meine  Meinung  darüber  ausgesprochen.  Fasl 
allgemein  anerkannt  ist  es,  daß  aus  den  Iveimzentren  und  den 
großen  Zellen  d(M-  Marksl  ränge  niemals  Zellen  der  myeloiden 
Pildungsreihe  (Milstehen,  weder  untei-  normalen  noch  unter 
kiankharten  Verhüll  nissen.  Wenn  sich  myeloides  Gewebe  in 
Lymphknoten  einlagert,  was  ja  während  des  embryonalen 
I^ebens  normalerweise  und  später  untei-  verschiedenen  krank- 
halten  N'erhältnissen  der  h’all  ist,  so  entsteht  es  in  der  unmittel- 
hanm  t'mgebung  der  zwischen  den  lymptiadenoidenZellbildungs- 
zenlrcMi  verlaufenden  kleinen  Gefäße,  ist  scharf  vom  vollkommen 
passiv  verbleibenden  adenoiden  Gewebe  selbst  abgegi-enzt  und 
vermag  dieses  bei  höhergradiger  Entwicklung  direkt  zum 
Schwund,  zur  Atrophie  zu  bringen.  Es  handelt  sich  also  um 
myeloide  Einlagerung  in  Lymphknoten,  nicht  um  myeloide 
Umwandlung  des  lymphadenoiden  Gewebes. 

Noch  wesentlich  später  als  die  ersten  Lymphknoten  ent- 
stehen die  Follikel  der  Milz  und  die  Follikel  und  lymphatischen 
Pla(|ues  der  Schleimhäute,  insbesondere  des  Verdauungstraktes, 
deren  Entwicklung  sich  dann  nocli  ins  kindliche  Alter  hinein 
fortsei  zt.  Alle  diese  Bildungen  sind  zwar  nicht  mit  dem  typischen 
Lym})hsinusnetz  der  Lympliknoten  ausgestattet,  im  übrigen 
aber  vollkommen  typische  Bildungen  des  lymphadenoiden 
Apparatc's  und  kommen  gewiß  auch  als  Lymphozytenlieferanten 
für  das  Blut  vielfach  in  Betracht. 

Über  den  Entwicklungsgang  der  Lymphozyten  als  Zellarl 
kann  ich  mich  nicht  in  einer  mir  selbst  zusagenden  Weise  äußern, 
da  die  Angaben  der  modernen  entwicklungsgeschichtlichen  For- 
scluM-  mit  meinen  bisherigen  Ansichten  hierüber  nicht  überein- 
stimmen, und  ich  mich  noch  immer  nicht  entschließen  kann, 
d(M-en  Befunde  als  unumsl(jßliche  Tatsachen  hinzumdunen. 
Ich  habe  mir  bisluM-  immer  vorgestelll,  daß  zuerst  aus  fhui  un- 
(lifTenMizierlen  .Mesenchymzellen  große  lymphoide  Zidlformen 
mit  speziliseh  lymphadenoider  huitwicklungsfähigkeit  enistehen, 
welche  zu  großen  Lymphozyten  ausi'eifen,  daß  diese  sich  durch 
d’cilung  v(M-m(*hr(Mi,  daß  hic(lurch  junge  kh*ine  Lymphozyt(Mi 
(MiI.hI(“1i(mi,  die  ihrei-seits  auch  mn’h  l(Mlungs-  und  v(M-mehrungs- 
fähig  sind,  und  daß  aus  diesem  die  (-(‘ifem  khMium  LymphozyLm 
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liervoi'gehen,  welche  in  Lymphe  und  Blut  iiberLrcLen  und  dorL 
weitere  Umwandlungen  nicht  mehr  durchmachen,  sondern 
unter  Verbreiterung  des  Protoplasmas  und  Abnahme  seiner 
Basophilie,  sowie  zumeist  unter  Entwicklung  der  sogenannten 
Azurgranula  altern  und  schließlich  dem  physiologischen  Abbau 
verfallen. 

Dieser  Meinung  gegenüber  vertreten  die  modernen  llisto- 
logen  eine  ganz  andere  Ansicht.  Sie  sagen  : Die  Stammzellc 
des  lymphatischen  Systemes  und  überhaupt  seine  einzige  Par- 
enchymzelle ist  der  kleine  Lymphozyt,  der  immer  bis  zu  einem 
gewissen  Grade  undifferenziert  und  weiter  vennehrungsfähig 
bleibt.  Der  große  Lymphozyt  oder  Lymphohlast  der  Keim- 
zentren ist  nicht  eine  eigene  Zellarl,  welche  in  der  Genese  des 
lymphatischen  Gewebes  tiefer  steht  als  der  kleine  Lymphozyt, 
sondern  nur  ein  bestimmter  Funktionszustand  dieser  Zelle, 
nämlich  der  teilungsreife  Zustand.  Er  ist  gewissermaßen  ein 
schwangerer  kleiner  Lymphozyt,  und  auch  die  kleinen  Lympho- 
zyten des  Blutes  können  wieder  schwanger  werden,  wenn  sie  in 
die  Gewebe  auswandern  ; so  vollzielit  sich  ein  ewiger  Kreislauf 
innerhalb  derselben  gleichen  Zellform,  nicht  eine  eigentliche 
dilferenzierende  Entwicklung,  wie  sie  in  so  ausgesprochenem 
Maße  der  Zellbildung  des  myeloiden  Systemes  zugrunde  liegt. 

Ich  lasse  es  vollkommen  dahingestellt,  welche  Anschauung 
mehr  für  sich  hat.  Nehmen  Sie  einstweilen  jene  Auffassung  an, 
die  Ihnen  besser  paßt  und  besser  begründet  zu  sein  scheint; 
in  ein  paar  Jahren  wird  wohl  eine  objektive  Entscheidung  in 
diesem  oder  jenem  Sinne  möglich  sein. 

Über  die  Entstehung  der  großen  eiuk(‘rnigen  LeukozytcJi 
sprechen  sich  nicht  alle  Arbeiten  der  histologischen  Forscher 
aus,  ja  manche  Autoren  gehen  diesen  Zellen  gellissent lieh  aus 
deni  Wege.  So  nennt  sie  S c h r i d d c überhaupt  in  seinen 
ganzen  Untersuchungen  niemals.  Bezweifehi  läßt  sich  nun  aller- 
dings ihre  Existenz  nicht  für  einen,  der  nicht  nur  Flistologe, 
sondern  auch  «peripherer»  d.  h.  klinischer  Llaematologc  ist,  was 
heute  allerdings  kein  sehr  angesehenes  Geschäft  mehr  zu  sein 
scheint.  Ich  habe  meine  eigenen  Anschauungen  über  diese  Zellen 
l>ereits  oben  wiedergegehen  und  brauche  nichts  mehr  heizufügen. 

Ebenso  will  ich  jetzt  vorläufig  nur  einige  ganz  kurze 
Ijemerkungen  über  die  Mastzellen  und  Plasmazellen  machen,  ob- 
wohl bezüglich  dieser  Elemente  einerseits  eine  ganz  verschieden- 
artige Entstehung  behauptet  wird,  indem  man  von  histiogenen 


18.  Vorlesunf;. 
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1111(1  li;it‘inalo^(MU‘ii  oder  lim*mat isclicn  Zidlcii  spricliL,  andiMiM- 
sieils  auch  di('  Idciilitäl  der  in  den  riovvidicii  seüliafleii  und 
der  iiu  llluU'  kreisiuidiMi  Foriueii  lt(“/,\v(‘irell  odei'  direkt  he- 
•slrilleu  wird.  Ich  komiiu*  auC  die.sc*  Dinj^e  in  and(‘reni  Zu- 
sainmeiihau<rt‘  in  den  iiächsLoii  \'orh>suuf;eii  /.ii  sprechen.  .Jel'/L 
sei  nur  daraur  hiii^ewiesen,  daß  iidi  heute  ebenso  wie  iin  ersten 
Feile  der  N’orh'siiugeii  trotz  allei-  <.f(*niachten  Kinwände  die 
.\laslz(dhMi<rrauiihil ioii  Tür  eine*  durchaus  wohlcharakterisiei-le 
und  d(‘r  eosinophilen  gleichwertige  spezilische  Ivcirniin^  ansetie. 
Alle  di(*  hie^e<f(‘ii  jjelteud  ^einachlen  Bedenken  B a j)  j)  e n- 
h (‘  i Ul  s und  W (*  i d e ii  r e i c h s sind  meiner  unerschütter- 
ten i'herzeu'ruu^  nach  durchaus  auf  eine  Xerkennuii"  der 
durch  die  eii^uMitümlicheu  LöslichkiMtsverhälLuisse  der  (jra- 
nidalion  hei  verschiechmer  Hehandliin^  in  Gewehsschnitten 
und  in  Aiisslrichpräparaten  hediii^teii  Unterscliiede  im  Aus- 
sehen d(M-  Granula  zurü(-kziifütiren  und  auf  die  unrichtige 
h’iuschäl  zimg  der  durch  imgeiMgnete  Verfahreu  erz(Miglen 
Kiiuslprodiikle  und  Zerrhilder,  welche  mil  der  gut  konser- 
viert (Mi  .Vlastzelle  alliM'diiigs  gar  keine  Ähnlichkeil  mehr  liahiMi. 
lliMile  siehl  mau  auch  in  Blul-Trockenprä|)aral en  schon  vi(d 
leichter  und  häufiger  gut  erhaltene  Mastzellenldlder,  weil 
W(Miigsl(Mis  di(*  .JenniM'färlmng  hei  einiMii  Teile  dieser  Zellen 
alle  od(M’  doch  fast  alle  Granula  erhalten  läßt  ; man  ist  also 
nicht  mehr  so  sehr  wie  früluM'  auf  die  von  mir  eni|)fohlene, 
etwas  launische  und  immerhin  kom])liziert e .Mel hylenhlnii- 
Jodfärhiing  angewiesen,  um  sich  hei  (MiiigiMinaßen  (‘ingeluMi- 
d(M'(MU  Sliidium  \'oti  d(M'  Bichl  igk(*il  nieiiuM’  Anschauung  zu 
iih(M’Z(Mig(Mi.  \\  (Min  dies(M'  I laiipl  iintiM’schied  zwisclmi  hislio- 
g(MUMi  und  luKMiial  iscluMi  .MasI  Z(‘llni  ah(M'  iiiehl  anziKM’kcniKMi 
ist,  so  liegt  auch  kein  Grund  mehr  vor,  beide  FornKMi  griiiid- 
sälzliidi  zu  ll■(Mln(Ml.  ( h(M'  die  hhitsl ehiiiig  d(M’  hist iogiMUMi  Z(‘ll- 
fornuMi  spi'eidie  ich  späl(M‘. 

IThM"  die  I ’lasniazell(Mi  und  ihr  \ erhält  iiis  zu  (hm  im  Blute 
NdikomiiKMuhm  BeiziingsloriiKMi  habe  ich  d(MU,  was  ich  schon 
in  d(M'  vorletzt  (Ml  N’orh'siing  gesagt  habe,  eigiMillich  nichts 
mehr  lMMZufiig(Mi,  als  dal.t  ich  hisluM'  iiiidil  inislaiide  wai,  die 
durch  Blasmarcakl  ion  ausgezeichnet (Mi  ZcIIimi  des  Blutes  durch- 
gängig in  zwei  morphologisch  siduM'  mit  (M  scheidhare  I _\  p'Mi, 
eiiKMi  ni j cloidiMi,  d.  h.  niyelohlast  isduMi,  und  (Mikmi  l\niphoz}- 
läiMMi  zu  li(Min(Mi.  iNadi  iikmihmi  klinisduMi  l'/rfahriingiMi  wüidc 
ich  midi  nur  ungiM'iie  zu  eiiuM’  ’l  riMinung  (J(M’  hisher  \on  mit 
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einheitlich  so  hezeichneten  Reizungsformen  in  myeloblastischc 
eigentliche  Reizungszellen  und  lympliozytäre  Plasmazellen 
entschließen,  jedenfalls  nur  dann,  wenn  es  mir  einmal  gelingen 
sollte,  morphologische  Unterschiede  zweifelloser  Art  auch 
im  kreisenden  Blute  zwischen  beiden  Formen  konstant  fest- 
zustellen. Vorläufig  hin  ich  im  Gegensätze  zu  Naegeli  dafür, 
alle  Zellen,  welche  ich  bisher  als  Reizungsformen  bezeichnet 
habe,  auch  weiter  einheitlich  zu  benennen,  entweder  als  «Rei- 
zungszellen» oder  als  «Blutplasmazellen»,  je  nach  Belieben, 
wobei  dann  der  Begrilf  «Plasmazellen»  für  die  Anhänger  dei’ 
dualistischen  Lehre  in  dem  Sinne  zu  erweiteiai  wäi’e,  daß  auch 
die  ungranulierten  Elemente  des  myeloiden  Gi^webes  gerade 
so  gut  wie  jene  des  lym])hadenoiden  unter  goeigiu'ten  Bedingun- 
gen imstande  sind,  Plasmareaklion  anzunehmen  und  sich 
demnach  in  Blutplasmazellen  umzuwandeln.  Ich  halte  in  voller 
Übereinstimmung  mit  Naegeli  dafür,  daß  die  myelol)la- 
stischen  Elemente  im  kreiseiuhm  Blnle  die  weitaus  ül)erwi(v 
gende  Mehrzahl  aller  Reizungsfonnen  ausmachen  dürften. 
Inden  Blutbildungsorganen  kommen  Zellen  mit  Plasmareaktion 
ebenso  wie  im  Blute  unter  noianalen  ^ (‘rhält nissen  nur  äußerst 
selten  vor,  ki’ankha fterweise  können  sie  abei',  wie  in  allen  anderen 
Geweben,  so  auch  in  Lymphdrüsen,  Milz  und  Knochenmark 
reichlich  gefunden  werden. 

Ich  habe  noch  einige  Bemerkungen  über  das  N'erhalten 
der  Blutbildungsorgane  im  extrauterinen  Leihen  unter  uoianalen 
und  krankhaften  \ erhältnissen  auzufügen. 

Im  frühen  Kindesalter  wuchert  und  gärt  noch  alles 
in  der  Blutbildung.  Myeloide  Zellbildung  lindet  zwar  normaler- 
weise nur  mehr  im  roten  Knochenmarke  statt,  dieses  aber 
ist  über  das  ganze  K'nochensystem  verbreitet  und  zeigt  die 
lebhal teste  lätigkeit  — kein  Wunder,  da  ja  nicht  nur  die 
durch  physiologischen  Abbau  und  infolge  etwaiger  ki-ank- 
halter  Zustände  zugrunde  gehenden  Zellelemente  zu  er- 
setzen sind,  sondern  da  mit  dem  rasch  fortschreitenden 
Köiperwachstum  auch  die  Gesaintblutmenge  andauernd  ver- 
größei-t  werden  muß.  Ganz  ähnlich  verhält' sich  das  lympba- 
denoide  Gewebe  ; es  wuchert  lebhaft,  neue  Lokalisationen 
werden  allerorts  gebildet  und  die  Bedeutung  des  adenoiden 

Apparates  ist  eine  wesentlieh  größere  als  beim  erwacbseiien 
■M  enschen. 
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IH.  Vorlesung. 


Heim  i.'ltergang  ins  .1  ünglingsalLer  ämJern  sich  alliiiülilirli 
ilie  \'erhällnisse.  Das  K'üipcrwachslum  wird  geringer  und 
hüll  ganz  anl',  denienlsprecliend  wird  der  Bedarf  an  Blnlzellon, 
ahsolul  genommen,  geringer.  Das  Knoclienmark  hat  wenige! 
zn  leisten,  das  fmdetionierend!;  rote  .Mark  zieht  sich  allmählich 
auf  die  platten  Knochen,  die  Hi})pen  und  Wirbelkörper  zurück, 
l^bcnso  treten  die  lymphatischen  .Apparate  an  Größe  und 
zelliefeinder  Funktion  zurück  ; die  Thymus  atio])hiert  ganz. 
Im  hohen  .Mlei'  linden  wir  auch  wohl  weitergehende  .\trophi(‘ 
namenllich  im  Knochenmai-ke  — eine  gelatinöse  Umwandlung 
in  ihirlien,  welche  sonst  noch  fuidvlioniercndes  Mark  enthielten. 
Kbenso  führt  manchmal  Osteosklerose  zu  einer  \'erdrängung 
funktionierenden  .Markgewebes,  füi‘  welches  dann  ein  zumeist 
mangelhafter  und  oftmals  einseitiger  (vorwiegend  leukobla- 
stischer)  lu-salz  in  rudimentären  perivaskulären  Blutbildungs- 
Inu-flen  außerhalb  des  Markes  gesucht  wii’d. 

Uber  das  Wiederaufleben  myeloider  Blutzellenbildung 
außerhalb  des  Knochenmarkes  unter  krankhaften  Vei'hältnisseii 
habe  ich  bereits  früher,  wenn  auch  summarisch,  so  doch  alle 
wichligen  Tatsachen  zusammenfassend  berichtet.  Hier  sei 
nur  noch  darauf  hingcwies.en,  daß  selbstverständlich  bei  derar- 
tigen ki-ankhaften  Einilüssen  nicht  nur  extramedulläre  myeloide 
Zellenbildungsherde  entstehen,  sondern  daß  auch  im  Knochen- 
marke selbst  einei'seits  das  vorhandene  rot<^  Mark  lebhafler 
prolifci'ierl , andererseits  an  Stellen,  welcln;  die  Blulzellenbildung 
bereils  aufgegelx'n  hatten,  neuerlich  funktionierendes  i’otes 
Mark  zu  entslrhen  pllegt.  Dalxü  kann  vicdfach  auch  eine  gewisse 
hiinscil  igk(‘il  der  Zellbildung,  eine  Störung  im  gewöhnlichen 
Vei-hältnisse  der  einzelnen  hilennmB'  des  Maikgewcdies  zuein- 
ander znstandr!  kommen,  ebenso  wie  auch  wie(b‘r  i-eichlicher 
besonders  fi’ülie  Eni  wicklungssl  iden  g(*bildet  werd(Mi  können. 
Ganz  einseilig  ist  abei-  <li(‘  Zellneubildung  weder  im  .Mark  noch 
im  perivaskuläi’cn  G(!Webe  aid.Ierhalb  der  Knochen.  W (Min  es 
sieh  auch  z.  B.  um  eine  Infeklion  handelt,  wedehe  eine  mmlro- 
phile  Deiikozylose  luMVorrufl  und  eiinm  Mehrbedarf  beinaln* 
aiisseldießlieh  von  iitMil  rophiliMi  Zelhui  bewirkt,  so  wiMchm 
lidlzdiMii  anßiM'  iMMil  rophihMi  Zelhm  und  eV(Miluell  Myido- 
blasliMi  auch  kiMiihallige  Hole  milgebildel,  elxMiso  im  nnuMil- 
slandiMKMi  KnoeInMtmarke  wie  authMhalb.  I mgekehrl  W(M-den 
bei  sehw(M’(Mi  AnaiMiiiiMi,  wiMiii  es  üb(M'haupl  zu  (*imM’  hislologisch 
nachweisbar  gesl eigiu  l ni  l'lry I hropo<*se  kommt,  nicht  nur 
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EryLln-oblasten  gebildeL,  sondern  eben  myeloides  Gewebe, 
in  dem  nicht  einmal  immer  der  ErythroblasL  eine  über  das 
normale  Maß  hinaus  bedeutsame  Rolle  spielt  ; das  myeloide 
Gewebe  ist  eben  eine  Einheit,  welche  zwar  morphologisch 
und  funktionell  weit  auseinandergehende  Bildungen  in  sich 
schließt,  deren  einzelne  Elemente  aber  biologisch  innig  Zusam- 
menhängen und  diesen  Zusammenhang  auch  unter  schwer 
pathologischen  Verhältnissen  immer  in  einem  gewissen  Grade 
bewahren.  Sehr  bemerkenswert  erscheint  es  mir  dabei,  daß 
manche  Infektionen  (vor  allem  Abdominaltyphus)  auf  der  einen 
Seite  und  posLhaemorrhagische  Anaemien  auf  der  anderen  in  vie- 
len Fällen  geradezu  eine  Entwicklungshemmung  des  leukoblasti- 
schen  Systemes  bedingen*),  indem  vorwiegend  iUyeloblasten 
gebildet  werden,  deren  weitere  DilTcrenzierung  zu  Granulozyten 
größtenteils  unterbleibt  oder  doch  eine  mangelhafte  ist. 

Liegt  schon  darin  eine  Annäherung  an  embryonale  Ent- 
wickluugszusLände  des  iMarkgewebes  (s.  o.),  so  Finden  wir  eine 
solche  auch  bezüglich  des  erythroblastischen  Apparates  bei 

manchen  Formen  sehwerer  Anaemien,  auf  die  ich  ebenfalls 

/ 

schon  früher  hingewiesen  habe.  Es  sind  vor  allem  schwere 
Anaemien  des  frühen  Kindesalters,  schwere  akute  Blutungs- 
anaemien,  namentlich  dann,  wenn  sonst  noeh  irgend  ein  das 
myeloide  Gewebe  reizender  oder  sehädigender  Prozeß,  etwa 
eine.  Infektion  mitspielt  (z.  B.  infizierter  Abortus),  weiters 
die  durch  vielfache  und  difTuse  Knochenmarksmetastasierung 
von  Karzinomen  hervorgerufenen  und  endlich  die  schweren 
erythrotoxisch-haemolytischen  Blutgift-Anaemien.  Endlich  fin- 
det sich  ein  ähnliches  Bild  bei  manchen  Formen  schwerer 
myeloider  Leukaemien. 

Wir  sehen  schon  im  kreisenden  Blute  bei  allen  diesen 
Erkrankungsformen  eine  große  Mannigfaltigkeit  von  Erythro- 
blasten  : Von  den  kleinen  gewöhnliehen  Formen  der  annähernd 
orthochromatischen  Normoblasten  mit  ihrem  deutlich  erhal- 
tenen grobbalkigen  Chromatinnetz  zu  stark  polychromatischen 
Zell  formen  annähernd  der  gleichen  Größe  finden  sich  zunächst 
alle  möglichen  Übergänge,  wie  auch  sonst  bei  jedem  reichli- 
cheren Auftreten  kernhaltiger  Erythrozyten.  Aber  die  Erythro- 
blasten  zeigen  in  weiteren  zahlreichen  Formen  auch  eine  immer 
deutlicher  werdende  Aergrößerung  und  erreiclien  schließlich 

*)  Morawitz  und  Rohn,  Doutsche.s  .Areh.  f.  hlin.  Medizin,  Rd.  92,  1907. 
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ganz.  IricliL  (‘iiieii  liurdimessi'r,  wc^lclior  jenen  des  nonnalen 
l•n•yllll•oz\  Len  um  das  zwei-  bis  dreifadie  überl rillt.  iJabei 


wird  aueli  ihr  Kern  gröUer,  das  Clu-omaLin  leinneLziger,  sodaß 
seldießlieli  ein  Bild  zustande  kommt,  das  man  nach  allen  morpho- 
logischen Charakleren  als  das  eines  Megalohlasten  bezeichnen 
muß.  Daß  sieh  \on  allen  diesen  Entwicklungsstufen  wieder 
orthochromatische  und  polychromatischc  E.xemplare  und  weiter- 
hin auch  wieder  Alterungsformen  mit  piknotischem  und 
karyorrhektischem  Kerne  oder  nur  mehr  mit  kleinen  Kern- 
resten vorfinden,  erwähne  ich  nur  nebenher.  Man  sielit  auch, 
namentlich,  in  den  größeren  Formen,  gar  niclit  selten  im  krei- 
senden Blute  typische  Mitosen  und  bei  kleineren  Formen 
ebenfalls  nicht  selten  Bilder  mit  einem  tadellos  schön  struktur- 
ierten Doppelkern,  dessen  beide  Teile  noch  durch  eine  zarte, 
schwach  färbbare  Brücke  miteinander  verbunden  sind. 

Am  exstremsten  sind  die  Unterschiede  zwischen  den 
beiden  Endgliedern  der  Erythroblastenreihe  bei  den  typischen 
l'älleii  schwerer  perniziöser  Anaemie  ; hier  sind  die  größten 
Formen  im  Durchmesser  auch  viermal  größer  als  ein  normaler 
Erythrozyt,  ihr  Protoplasma  hat  oft  nur  sehr  geringe  Spuren 
von  Haemoglobin  aufzuweisen  und  ist  sonst  stark  basophil, 
der  Kern  ist  durch  ein  außerordentlich  feines  und  dichtes 
Chroraatinnetz  in  unverkennbarer  Weise  gekennzeichnet ; auch 
diese  Zellen  zeigen  häufig  Mitosen.  Trotzdem  sind  bei  diesen 
Erkrankungsformen  öfters  die  Mittelformen  zwischen  den 


kleinen  und  den  extrem  großen  l^i-ythroblasten  nur  spärlich 
vertreten,  die  Beihe  ist  keine  lückcMdose,  dageg(‘ii  finden  sich 
im  .Markgewebe  wie  im  Bhda^  oft  za  h hau  che  Eryl  hroblastcn 
vom  morphologischen  Typus  dt'r  Norinoblasl en,  nur  bedeu- 
tend vergiaißerl . 

Jedenfalls  s|)rechen  alle  diese  Bihh'r  eine  so  deutliche 
Sprache  in  dem  Sinru!,  daß  nicht  zwei  Eryl hroblastentypen 
als  morphologisch  weit  voiu'inander  (*nlf(M’nte:  Zcdlfcjrmen 

libergangslos  voii(‘inaiid(“r  zu  trennen  sind,  sondern  daß  es 
eine  Entwicklungsreiln^  gibt,  deren  I'hidglieder  elxm  die  lu'kann- 
ten  beid(*n  b^xl  reine  darstellen.  Ich  ineiiu'  das  nicht  so,  daß 
ein  MegahddasI  durch  reilung  zu  einem  Norinoblasl  en  wird  , 
da.s  erscheinl  mir  durchaus  unwahrscheinlich  und  jedenfalls 
unbewiesen.  \\  ir  sehen  vielmehr  große  blrylhroblaslen  mit  allen 
( Jiara  kl  ereil  vorgeschril  I euer  \ II  ersreifiing,  auf  der  anderen  Seil  »• 
tvfiiscjie  Noriiioblnsl en  mil  allen  morphologischen  ( iharakl eren 
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der  Zelljiigencl  ; so  werden  also  wohl  junge  Megaloblasten 
zu  alten  Megaloblasten  und  durch  Entkernung  schließlich  zu 
Megalozyten  werden,  ebenso  wie  andererseits  junge  Nornioblasten 
zu  alten  Normoblasten  und  zu  Normozyten  werden  ; und 
mit  den  zwischen  beiden  Typen  liegenden  Zellformen  wird 
es  ebenso  gehen.  Eine  zusammenhängende  Entwicklungs- 
reihe können  nur  die  basophilen  Vorstufen  der  Erythroblasten 
darstellen,  in  der  Weise,  daß  die  tiefststehenden  basophilen 
Erythroblasten  verhältnismäßig  sehr  groß  sind  und  einen 
Megaloblastenkern  aufweisen,  und  daß  sie  dann  allmählich  zu 
kleineren  und  dem  Typus  des  basophilen  Normoblasten  sich 
immer  mehr  annähernden  Formen  ausreifen.  Normalerweise 
erfolgt  im  Knochenmarke  des  Embryo  und  des  erwachsenen 
Menschen  die  Haemoglobinbildung  nur  von  seiten  morpho- 
logisch ausgereifter  kleiner  Formen,  während  sie  meiner  Ansicht 
nach  bei  überstürzter  Blutbildung  krankhafterweise  auch  in 
minder-  und  schließlich  in  vollkommen  unausgereiften  Zellen 
vor  sich  geht.  So  entstehen  Erythroblastengcnerationen  von 
verschiedener  Größe  und  verschiedenen  morphologischen  Cha- 
rakteren. Meine  Vorstellung  findet  in  den  entwicklungsge- 
schichtlich-histologischen Untersuchungen  von  N a e g c 1 i und 
S c h r i d d e keine  Stütze,  letzterer  kennt  vielmehr  nur  die 
beiden  Extreme.  Dagegen  stimmt  meine  Annahme  mit  den 
Ergebnissen  der  Beobachtungen  jM  a x i m o w s über  die  in- 
travaskuläre Erythrozytenbildung  beim  Kaninchen  so  tadellos 
überein,  daß  cs  aussieht,  als  hätte  ich  sie  von  ihm  abgeschrieben, 
obwohl  ich  mir  sie  längst  gebildet  hatte,  ehe  M a x i m o w s 
Arbeiten  erschienen. 

Bemerkenswert  erscheint  es  mir,  daß  sich  diese  morpho- 
logisch verschiedenen  Erythroblasten  überall  dort  finden, 
wo  histologisch  das  Auftreten  von  myeloiden  Zellbildungs- 
herden außerhalb  des  Knochenmarkes  festgestellt  wurde,  wo 
also  zweifellos  eine  Inanspruchnahme  viel  weniger  differen- 
zierter Zellen  für  die  Blutbildung  erfolgt,  als  unter  normalen 
und  den  meisten  sonstigen  pathologischen  Verhältnissen.  Das 
stimmt  also  wieder  genau  mit  den  von  mir  gemachten  Vor- 
aussetzungen über  die  Entstehung  der  verschieden  großen 
Erythroblastcnformen  überein. 

Bei  Zugrundelegung  der  erwähnten  nicht  bezweifelbaren 
klinisch-haematologischen  Beobachtungen  fällt  es  also  außer- 
ordentlich schwer  oder  ist  cs  vielmehr  zumeist  unnn'iglich, 
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eine  scharfe  prinzipieih;  (Ireiize  zwischen  Nonnoljlaslen  und 
MegaloblasLen  zu  zielien,  derarL,  flaß  die  ersferen  den  deh- 
niliven,  seknndäiani,  die  leLzLeren  den  |)riniären  odei'  priini- 
I iven  EryLhrohlasLen  entsprächen.  Icli  komme  vielmehr  in 
Übereinstimmung  mit  M a x i m o w dazu,  auch  für  die  se- 
kundären h2rytliroblasten  eine  DHTerenzierungsreiiie  wenigstens 
im  Embryo  und  später  unter  krankliaften  Verhältnissen  anzu- 
nehmen, deren  tiefststeliendc  Glieder  den  Namen  Megaloblasten 
verdienen,  wie  er  ihnen  auch  von  M a x i m o w zuerkannt 
wird  ; sie  stehen  jedenfalls  morphologisch  den  primären  Erythro- 
blasten  sehr  nahe. 

Sie  sehen,  meine  Herren,  daß  ich  mich  immer  wieder 
in  wesentlichen  Punkten  mit  Maxi  rn  o w treffe,  obwohl 
dieser  ein  Monophyletiker  strengster  Form  ist  und  ich  mich 
als  einen  allerdings  nicht  blinden  \'ertreter  der  dualistischen 
Lehre  bezeichnen  muß.  Der  Urgrund  liegt  wohl  darin,  daß 
eigentlich  im  Wesen  die  Anschauungen  beider  AulTassungs- 
richtungen  nicht  mehr  so  sehr  verschieden  sind.  Heute  geben 
ja  auch  die  Unitarier  funktionelle  und  biologische  Unterschiede 
zwischen  den  nach  ihrer  AulTassung  einheitlich-lymphozytären 
Stammzellen  der  beiden  blutzellenliefernden  Gewebsforma- 
tionen  zu.  Sie  bleiben  aber  trotz  dieser  anerkannten  und  für 
die  Entwicklung  der  beiden  Systeme  durchaus  maßgebenden 
biologischen  Verschiedenheiten  als  starr  morphologisch  den- 
kende Histologen  dabei,  die  Stammformen  beider  Systeme  mit 
dem  gleichen  Namen  zu  belegen,  mögen  sie  nun  im  Ver- 
bände ihrer  Gewebsforrnation  ausschließlich  die  h'ähigkeit 
besitzen,  kleine  Lymphozyten  zu  erzeugen,  oder  aber  auf  der 
anderen  Seite  die  ausschließliche  Fähigkeit  in  sich  haben, 
die  ganzen  Zellreihen  des  myeloiden  Systems  aus  sich  hervor- 
gehen zu  lassen,  und  nuigen  auch  flie  Abktunmiingc  der  beiden 
Systeme  funktionell,  wie  wir  das  nächstens  sehen  werden, 
durchaus  gegensätzlich  zu  «unander  stehen.  Daß  aber  schließ- 
lich das  myeloide  System  genau  so  wie  das  lymphadenoide 
seinen  Ursprung  im  .Mesenschym  hat  uiul  daß  es  ursprünglich 
nur  eine  einzige  Form  von  Mesenchymzellen  gibt,  die  sich 
dann  unter  verschiedenen  äuthM’en  |{cdingungen  in  verschie- 
dener Hichtung  dilTercnzierl , von  welcher  also  eluMisowohl 
das  myeloide  wie  das  lymphozyl ärc^  System  ausgc'luMi,  <las 
nehme  ja  i e li,  und  das  nehmen  auch  N a e g e I i und  S c h r i d d e 
genau  so  an  wie  P a p p e ?i  h e i m uml  .M  a ,\  i m o w.  l nd 
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wenn  auch  noch  immer  größere  und  grundsätzlichere  Unter- 
schiede zwischen  den  Anschauungen  der  Vertreter  beider 
Richtungen  bestehen,  als  bloß  «ein  Streit  um  Worte,  d.  h.  um 
Namen»,  wie  jetzt  P a p p e n h e i m*)  sagt,  so  ist  zuzugeben, 
daß  die  einheitliche  Benennung  der  großen  einkernigen  Zellen 
beider  Systeme  als  «große  Lymphozyten»  von  seiten  der 
end tarier  das  größte  Hindernis  für  die  Anbahnung  einer 
Unigültigen  Verständigung  zwischen  beiden  Richtungen  ist. 

P a p p e n h e i m**)  hat  sich,  nachdem  er  jetzt  viele 
100  Seiten  über  große  Lymphozyten,  große  einkernige  Leuko- 
zyten und  Verwandtes  geschrieben  hat  ***),  zur  Anerken- 
nung eines  «funktionellen  Dualismus  bei  morphologischem 
Unitarismus»  durchgerungen  und  er  findet  sogar,  daß  sich 
aus  «M  a X i m 0 w s Ausführungen  ein  Resultat  ergibt,  das 
sich  ungefähr  mit  dem  früheren  T ü r k’  sehen  monophyletisch- 
polyhlastischen  Schema  deckt».  Nur  schweigt  er  darüber,, 
daß  meine  heutige  Auffassung  (trotz  spärlicher,  durch  die  Er- 
gebnisse der  neuen  Forschungen  hervorgebrachter  Änderungen 
in  Einzelheiten)  mit  der  in  diesem  früheren  Schema  enthaltenen 
älteren  vollkommen  wesensgleich  ist,  und  daß  er  früher  meine 
Darlegungen  als  unannehmhar  und  rückständig  gröblich  be- 
kämpft hat,  während  er  sich  jetzt  Maxi  m o w mit  Begei- 
sterung in  die  Arme  wirft. 

P a p p e n h e i m ist  auch  jetzt  gar  nicht  mehr  abgeneigt, 
den  Namen  «große  Lymphozyten»  für  die  großen  einkernigen 
Zellen,  von  welchen  nach  Ansicht  der  Unitarier  die  Entwicklung 
beider  Systeme  ausgeht,  fallen  zu  lassen  und  ihn  durch  einen 
indifferenten  Namen,  etwa  «Lymphoidozyt»,  was  doch  wohl 
nichts  anderes  bedeutet  als  «Lymphoidzelle»,  zu  ersetzen. 
Dieser  Name  entspräche  dann  der  lymphoiden  Stammzelle 
meines  früheren  Systems  und  der  lymphozytoiden  Wanderzelle 
Maxi  m o w s.  Aber  P a p p e n h e i m muß  ja  schließlich 
verwirren  — und  deshalb  erklärt  er  : der  Myeloblast  der  Dua- 
listen  ist  die  gemeinsame  Stammzelle  der  Lymphozyten  und 
Leukozyten,  also  eine  total  indifferente  Stammzelle  und  sollte 
deshalb  richtiger  Lymphomyclohlast  heißen.  Aus  ihm,  d.  h. 
also  aus  dem  «Myeloblasten  der  Dualisten»  läßt  er  dann  auf 

*)  Kol.  haematol.  Hd.  Vlli.  H.  3.  S.  301. 

**)  Kol.  haematol.  Hd.  Vlll,  H.  3.  S.  104-205  ii.  200-303. 

***)  Fol.  haematol.  Hd.  — Hd.  XII, 
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der  lympliadenoiden  Seite  seinen  früheren  Makrolyinpliozyten  | 
hervorgellen,  welchen  er  jetzt  als  «großen  Mcsolyniphozyten»  \ 
bezeichnet,  und  auf  der  inyeloiden  Seite  eine  «lyniphoide  Zelle  ] 
mit  Myelozytenkeni»,  die  er  jetzt  als  s e inen  .Myeloblasten  1 
oder  neuestens  auch  als  Leukoblasten  bezeichnet  und  in  welcher  \ 
er  eine  neue  unmittelbare  Vorstufe  seiner  Promyelozyten  sieht. 

So  springt  er  mit  den  von  ihm  selbst  und  nicht  minder  mit 
den  von  anderen  gebildeten  und  von  diesen  in  einem  ganz 
bestimmten  Sinne  gebrauchten  Namen  rücksichtslos  um  und 
meint  oiTenbar,  es  glaube  jemand,  daß  er  etwas  Neues  geschaf-  ; 
fen  habe,  wenn  er  alle  Begriffe  möglichst  durcheinander  gewirbelt  j 
und  ein  jiaar  neue  Bezeichnungen  «geprägt»  hat.  — .\ber  lassen 
wir  das.  , 

Wenn  wir  nun  zusammenfassend  alles  das  überblicken, 
was  ich  heute  als  meine  subjektive  .\uflassung  aus  den  voran- 
gestellten objektiv  ermittelten  Tatsachen  abgeleitet  habe, 
so  werden  Sie  mit  leichter  Mühe  zu  der  Überzeugung  kommen, 
daß  die  reiche  Fülle  der  durch  die  Forschungen  der  letzten 
Jahre  insbesondere  auf  entwicklungsgeschichtlichem  und  histo- 
logischem Gebiete  zu  Tage  geförderten  neuen  Tatsachen  meine 
Ihnen  vor  7 Jahren  vorgetragene  Meinung  von  der  Entstehung 
und  den  Zusammenhängen  der  zelligen  Elemente  des  131utes 


in  vielen  Punkten  klarer  und  schärfer  gemacht  und  erweitert 
hat,  ohne  sie  aber  in  den  prinzipiellen  Grundlagen  zu  erschüt- 
tern. ^\■ir  mü.ssen  heute  genau  so  wie  damals  die  Überzeugung 


vertretim,  daß  alle  einzelnen  Elemente  des  normalen  kreisen- 
den Blutes  in  ihrer  .\rt  sowohl  morphologisch  als  funktionell 
als  reife  Elemenli!  anzusehen  sind,  daß  sie  in  d»M’  Blutbahn 
keine  wiülere  Umwandlung  mehr  dnrclimaehen  und  demnach 
in  keine  andere  Zellform  übergehen.  Sit*  haben  auch  alle  bis 
zu  einer  gewissen  Grenze  zuiück  iliren  getrennlen  bhilwick- 
Inngsgang,  iinil  c'iin  weitestt'ii  getrennt  ist  jeni*r  d(*r  Uympho- 
zylen  uml  der  Grannlozylfiignippe,  da  diese  beiden  ihn?  gemein- 
sarmt  Stammform  erst  in  den  ntteh  \öllig  indilTi*renlen  Zellen 
des  .Mesenchyms  (iiitlen.  Granulozyten  ninl  I'.rvI  hroblasten 
stehen  einantler  schon  etwas  näher;  sie  enlsleht'ii  gemeinsam 
aus  bestimmten,  bereits  in  einer  einseitigen  I )ilTi*renziernng 
begritfenen  oder  wenigstens  mit  iliest'r  I )inerenziernngsrichl ung 
vorwiegenil  l.egal.len  Zellen  des  .Mesenchyms,  jem*n  nämlich, 
welche  die  Blut  gefäßanlagen  formen  uml  von  denen  ein  1'eil 
zu  C.eräßwaml/.ellen  und  zu  lOmiol  liehen,  ein  Teil  zu  <len  primi- 
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Liven  Blutzelleii  (M  y e 1 o g o n i e n)  wird,  wälirend  später 
Granulozyten  und  Erythroblasten  teils  direkt  aus  den  Gefäß- 
wandzellen, teils  vielleicht  durch  Vermittelung  abgespaltener 
und  adventitiell  gelegener  Abkömmlinge  dieser  Blutgefäß- 
wandzellen oder  ihnen  gleichwertiger  benachbarter  Mesen- 
chymzellen  entstehen,  und  zwar  außerhalb  der  Gefäße,  aber 
stets  im  unmittelbaren  Anschlüsse  an  sie.  Am  nächsten  stehen 
miteinander  die  drei  Stämme  der  Granulozyten  in  Verbindung, 
deren  gemeinsame  Stammzelle  eine  Schwesterzelle  der  Erythro- 
blasten-Stammzelle  darstellt.  Aber  von  dem  Eintreten  der 
granulären  Protoplasmadifferenzierung  an  sind  auch  diese 
drei  Zellarten  streng  voneinander  geschieden  und  zeigen  niemals 
Übergänge  ineinander.  Wir  haben  also  gemeinsame  Ausgangs- 
punkte in  verschiedener  Entfernung,  aber  von  dem  Augenblicke 
der  Trennung  ab  eine  gesonderte  Entwicklung  für  alle  zelligen 
Elemente  des  Blutes  heute  ebensogut  anzunehmen  wie  vor 
7 Jahren. 

Während  ich  mich  aber  damals  auf  die  Darstellung  der 
Abstammungsverhältnisse  der  Leukozyten  beschränkte,  kann 
ich  heute  auch  die  Erythroblasten  anschließen  und  kann 
bezüglich  der  Ausgangspunkte  und  Zusammenhänge  positivere 
Angaben  machen.  Ich  habe  Ihnen  alle  diese  Dinge  auf  einer 
Tafel  zusammengefaßt,  welche  jetzt  allerdings  durch  die  viel 
größere  Zahl  der  in  Betracht  gezogenen  Zellformen  sehr  kom- 
pliziert aussieht,  in  Wirklichkeit  aber  das  einfachste  Schema 
einer  Darstellung  aller  Entwicklungsmöglichkeiten  der  Blut- 
zellen im  embryonalen  und  extrauterinen  Leben,  unter  normalen 
wie  unter  krankhaften  Verhältnissen  ist. 


Schema  zur  ßhitzellenbildung  unter  normalen  und  krankhaften 

Verhältnissen. 
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Erklärung  der  Zeichen  nnd  Abkürzungen  auf  nebenstehender 

Tabelle : 


: Dinerenzierung. 

. : Altersentwicklung. 

^ und  ' : Teilung. 

V 

/ V V 

> 

> : Teilung  und  einfache  Altersentwicklung  möglich. 

Die  dickoingerahmton  Felder  stellen  normalerweise  im  Organismus  vor 
kommende  Zellen  dar,  die  schwacheingerahmten  Felder  bedeuten  pathologi.sohe 
Zellformen. 

Die  Namensabkürzungen  der  normalerweise  im  Blute  kreisenden  Zeilen 
sind  unterstrichen. 

Die  sicheren  Verbindungen  zwischen  den  einzelnen  Zellformen  sind 
durch  ausgezogene  Linien  dargestellt ; die  hypothetischen  oder  nur  unter 
besonderen  Umständen  vorkommenden  sind  gestrichelt. 

Die  Pfeilspitze  zeigt  an,  in  welcher  Richtung  die  Zollentwioklung 


stattfindet. 

Mesz.  = Mesenchymzelle. 

Bl.  Wz.  = Blutgefäßw'andzelle  (En- 
dothel). 

Ly.  Wz.  = Lymphgefäß  wandzelle 
(Endothel). 

Myelgon.  (Prim.  Bl.)  = Myelogonie 
(Prhnitive  Blutzelle). 

N.  Mybl.  (Lbl.)  = Myeloblast  nach 
N a e g e 1 i (Leukoblast). 

Gr.  b.  Erbl.  = großer  basophiler 
Erythroblast. 

Kl.  b.  Erbl.  = kleiner  basophiler 
Erythroblast. 

P.  Mbl.  = Polychromatischer  Me- 
galoblast. 

P.  Mz.  = Poly chromatischer  Mega- 
lozyt.^ 

O.  Mbl.  = Orthochromatischer  Me- 
galoblast. 

O.  Mz.  = Orthochromatischer  Me- 
galozyt. 

Kn  M.  Rz.  = Knochenmarks-Riesen- 
zelle. 

P.  Nbl.  = Polychromatischer  Nor- 
moblast. 

P.  Nz.  = Polychromatischer  Nor- 
mozyt. 

O.  Nbl.  = Orthochromatischer  Nor- 
moblast. 

O.  Nz.  = Orthochromatischer  Nor- 
mozyt. 

Spl.-idz.  = Splenoidzelle. 

Gr.  E.  (Splz.)  = Gr.  einkerniger  Leuko- 
zyt (Splenozyt). 


Bas.  My.  I.  = Basophil  granul.  Mye- 
lozyt 1.  Generation. 

Bas.  My.  II.  = Basophil  granul. 
IMyelozy  1 2.  imdspäterer  Generation. 

I’ol.  Bas.  = Polymorphkerniger  ba- 
sophiler Leukozyt  (MastzeUe). 

Eos.  My.  I.  = Eosinophiler  Myelo- 
zyt 1.  Generation. 

Eos.  My.  II.  = Eosinophiler  Myelo- 
zyt 2.  und  späterer  Generation. 

Pol.  Eos.  = Polymorphkerniger  eosi- 
nophiler Leukozyt. 

Neutr.  My.  I.  = Neutrophiler  Mye- 
lozyt 1.  Generation. 

Neutr.  i\Iy.  II.  = Neutrophiler  Mye- 
lozyt 2.  und  späterer  Generation. 

Pol.  Neutr.  = Polymorphkerniger 
neutrophiler  Leukozyt. 

Lybl.  = Lymphoblast. 

Ly.-idz.  = Lj'mphoidzelle. 

Gr.  Ly.  = Großer  Lymphozyt. 

J.  kl.  Ly.  = Junger  kleiner  Lym- 
phozj't. 

R.  kl.  Ly.  = Reifer  kleiner  Lym- 
[jliozyt. 

Mybl.  ö Lybl.  Piz.  = Myeloblasti- 
sche  und  lymphoblastische  Plas- 
mazelle (Reizungszelle). 

Piz.  II.  = Plasmazello  zweiter  und 
späterer  Generation. 

Gel.  = gelapptkernige  Altcrsform 
der  (links)  nebenanstehetiden  Zell- 
art. 


11).  Voiiesuno’.  j 
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f Bemerkungen  über  Biologie  uiul  Funktion  der  Zellen  j 

des  Blutes.)  | 

J 

. 

Nachdem  wir  uns  nun  bisher  mit  der  Morphologie,  der 
Entstehung  und  Entwicklung  und  den  möglichen  Zusammen- 
hängen der  einzelnen  Zellen  des  Blutes  zur  Genüge  beschäftigt 
und  uns  über  diese  Fragen  auf  Grund  der  neuesten  ausführlich 
mitgeteilten  haematologisch-histologischen  Forschungen,  soweit 
als  derzeit  möglich,  eine  eigene  Meinung  gebildet  haben,  obliegt 
uns  meines  Erachtens,  ehe  wir  uns  im  besonderen  mit  den 
Veränderungen  im  Verhalten  des  Blutes  heim  Menschen  unter  ; 
normalen  und  krankhaften  ^'erhältnissen  befassen,  die  Aufgabe, 
auch  die  Fragen  nach  fler  biologischen  und  funktionellen  Betä- 
tigung der  einzelnen  Zellarten  zu  erörtern.  Denn  olme  Kenntnis 
fler  allerdings  zum  großen  Teile  noch  hyj)othetischen  Ansichten  | 
auch  über  fliese  Fragen  wüide  das  X’ersländnis  der  physiologi-  ! 
sehen  und  j)athologisch(‘n  Zuslaudsänderungen  in  den  uns  < 
h(!schä  ft  igeuflen  Gebiet  <*n  auf  die  gnißten  Schwierigkeiten 
stoßen  müssen.  , 

W ir  haben  es  in  diesei'  Hinsicht,  im  Blute  mit  dreierlei 
Elemenlfui  zu  tun,  die  zueinander  in  vi»‘lfachen  und  noch 
nicht,  vollkf)mtnen  anfgeklärtfui  \\ CehselheziehungtMi  stehen; 
dem  Blutplasma,  den  rot.en  und  fleii  weißen  Dlut  kurperclu'n. 
bis  wäre  aber  meines  iM’aelitens  im  Halimen  unserer  Norlrägf* 
ganz  unrn«"»glieh,  auf  das  Gebiet  der  Serologie  und  Immunitäls- 
forschung  einzugelien,  aneli  wenn  ich  mich  selbst  aktiv  an  der  ^ 
Bearhf'itnng  dieser  Fragen  beteiligt  hätte.  Ich  habe  rias  nicht 
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getan,  auch  hat  sich  die  Serologie  schon  längst  als  selbstän- 
diges und  außerordentlich  umfangreiches  Gebiet  von  der 
morphologischen  Haematologie  getrennt,  sodaß  ich  es  den 
berufenen  Vertretern  dieses  Faches  überlassen  kann  und  muß. 
Ihnen  über  deren  Grundlagen  und  Fortschritte  Aufklärung 
zu  geben  ; das  Gebiet  unserer  Erörterungen  werden  diese 
Fragen  gelegentlich  wohl  streifen,  ohne  aber  eine  ausschlag- 
gebende Bedeutung  zu  gewinnen. 


Sliuktiir  und  Funktion  der  roten  Blnlkörpercheu. 


Gehen  wir  also  gleich  zur  Besprechung  der  biologischen 
und  funktionellen  Eigenschaften  der  roten  Blutkörperchen 
über. 

Ich  muß  da  mit  einer  Besprechung  der  modernen  An- 
schauungen über,  den  Aufbau  dieser  Gebilde  beginnen.  In 
zahlreichen  anatomischen  Untersuchungen  sind  insbesondere 
W e i d e n r e i c h*)  und  E.  A 1 b r e c h t**)  den  bisher  gültigen 
Anschauungen  über  den  Aufbau  der  Erythrozyten  aus  zwei 
Substanzen,  einem  gerüstartigen  Stroma  und  dem  dieses 
gewissermaßen  durchtränkenden  Haemoglobin  entgegenge- 
treten. Man  hatte  sich  auf  Grund  der  Forschungen  hervorra- 
gender Flistologen  und  Physiologen  bisher  vorgestellt,  daß 
die  Form  des  Erythrozyten  durch  ein  zartes  feinbalkiges 
Gerüstwerk  von  Protoplasma,  welches  eben  Rollet  als 
Stroma  bezeichnete,  während  es  Brücke  Oikoid  und  E h r- 
1 i c h Diskoplasma  nannte,  aufrecht  erhalten  wird.  Über  die 
Abgrenzung  des  Stromas  war  man  sich  allerdings  im  unklaren, 
indem  die  einen  jede  membranartige  Randschichte  leugneten, 
andere  eine  fibrilläre  Verdichtung  des  Stromas  am  Rande 
annahmen,  die  als  Crusta  oder  als  D e h 1 e r’  scher  Randreif 
bezeichnet  wird,  oder  aber  eine  wirkliche  Membran.  Eine 
Stütze  für  diese  Lehre  vom  Vorhandensein  eines  proto- 
plasmatischen netzartigen  Gerüstes  und  einer  Membran,  die 

*)  Arch.  f.  mikr.  Anafc.,  Bd.  öl,  1902,  Fol.  liaernatol.  1905— 190ö.  Anat. 
Anzeiger,  Bd.  24,  Xro.  7,  Ergebnisse  der  Anat.  n.  Entwklgeseh.  1903 — 04. 

**)  Verlidlg.  (1.  Deutsch,  path.  Oes.  (Zbl.  f.  allg.  Fath.  u.  path.  Anat.) 
1902,  03,  04. 
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LipoidhUlle. 


172 


19.  Vorlesung.! 

zwar  für  W asser,  nicht  aber  für  Salze  durchgängig  ist,  schienen 
vor  allem  die  Untersuchungen  Hamburgers  über 
die  osmotischen  Verhältnisse  der  Erythrozyten  in  hypotonischen 
und  hypertonischen  Medien  zu  liefern.  Aber  H.  Koppe*) 
kam  bei  seineii  Untersucliungen  über  die  Volumverhältnisse 
der  Erythrozyten  in  Salzlösungen  zwar  auch  zu  der  Überzeugung, 
daß  die  Erythrozyten  von  einer  «halbdurchlässigen  Membran» 
umgeben  seien,  glaubt  jedocli  ein  protoplasmatisches  Gerüst- 
werk nicht  annehmen  zu  müssen,  sondern  die  Abweichungen 
im  \ erhalten  der  Erythrozyten  in  anisotonischen  Lösungen 
(Ouellung  und  Schrumpfung)  von  den  sonst  geltenden  Gesetzen 
der  einfachen  Osmose  durch  das  Mitwirken  der  eigenen  Elasti- 
zität der  Membran  erklären  zu  können.  Ouellung  und  Schrum- 
pfung fallen  nämlich  nach  den  beiderseitigen  Beobachtungen 
geringer  aus,  als  den  Konzentrationsunterschieden  zwischen 
Blutkörpcrcheninhalt  und  umgebender  Flüssigkeit  entspricht. 

E.  A 1 b r e c h t *)  nun  und  F.  W e i d e n r e i c h *) 
kamen  im  .Jahre  1902  ungefähr  gleichzeitig  zu  der  Meinung, 
daß  die  Erythrozyten  kein  eigentliches  Stroma  besitzen,  sondern 
aus  einer  homogenen  protoplasmatischen  Membran  und  einem 
flüssigen,  strukturlosen  Inhalte  bestehen,  welcher  in  der  Haupt- 
sache eine  Haemoglobinlösung  darstelle.  A 1 b r c c h t und 
Hedinger®)  haben  sich  des  näheren  mit  dem  Studium 
der  Erythrozytenhüllc  befaßt  und  konnten  feststellen,  daß 
diese  memljranöse  Oberllächenschicht  einen  fettartigen  Cha- 
rakter habe,  klebrig  sei  und  beim  Kaninchen  bei  51°  G 
schmelze  und  bei  G2°  C das  Haemoglobin  austreten  lasse.  Sie 
enthält  Cholesterin  und  Lezithin,  bedingt  die  Scheibenform  der 
Erythrozyten  und  gestattet  den  Gas-  sowie  Flüssigkeits- 
austausch nach  den  Gesetzen  der  Osmose.  W e i d e n r e i c h 
spricht  direkt  von  einer  histologisch  mit  l-'hsenhaematoxylin 
leicht  darstellbaren  Membran  der  Säugetiererythrozyten,  schreibt 
ihr  basophilr  Eigenschaften  zu  und  bringt  mit  ihr  die  Poly- 
chromasie und  flie  baso|)hile  Granulierung  in  Zusammenhang, 
ln  letzterer  Hinsieht,  dürfte  er  wenigstens  insoweit  la'cht 
haben,  als  es  sich  um  die  bei  postvilalen  l’ärbungen  dargestellt en 

>)  Vircti.  Ardi.  Hd.  I4(»,  141  (IHHö);  l’lliiKorH  ArHi. 

*)  l’faiK*TM  Aroli.  M(l.  HU,  Md.  !().'<  ii.  Ud.  107. 

*)  V^tIuIIk-  ‘I.  I)i'nt>«cti.  <!«w.  IH()2. 

‘)  Arcti.  f.  mikr,  Aiint.  Im.  01.  11102. 

»)  Z.intrHlM.  f.  <iI1k.  r<iltu.l.  u.  piUli..!.  An.it.  11104  Nm.  24  (I).  p«tli.  C.'".  HM»4). 
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FadensLrukLuren  handelt,  die  Substantia  granulo-lilamenlosa 
der  italienischen  Autoren  (s.  o.).  Seit  diesen  Untersuchungen 
ist  das  Vorhandensein  einer  lipoiden  Flülle  der  Erythrozyten 
fast  ausnahmslos  von  allen  Autoren  anerkannt  worden,  und  diese 
hat  eine  große  Bedeutung  für  die  Frage  der  Flaemolyse  gewonnen. 

Nach  A 1 b r e c h t und  Fl  e d i n g e r kommt  es  vor  dem 
Auftreten  einer  (mechanischen)  Flaemolyse  zu  einer  Ouellung 
dieser  Membran,  öfters  (namentlich  bei  langsamer  Lyse)  zu 
einem  stärkeren  Klebrigwerden  und  infolgedessen  zur  Aggluti- 
nation. Beim  Weiterschreiten  der  Flaemolyse  erfolgt  durch 
Verseifung  der  fettartigen  Flülle  allmählich  ihre  vollständige 
Auflösung.  Zu  ganz  analogen  Anschauungen  gelangt  FI.  Köppe*), 
welcher  ebenfalls  als  unerläßliche  Bedingung  für  das  Auftreten 
einer  Flaemolyse  eine  Zerstörung  oder  ^'erletzung  der  halb- 
durchlässigen Wand  annimmt;  nur  ist  diese  Verletzung  eim' 
wesentlich  verschiedenartige,  je  nach  der  Art  des  haemolytisch 
wirkenden  Körpers.  Das  destillierte  Wasser  bewirkt  bei  genügend 
großem  Unterschiede  im  osmotischen  Drucke  innerhalb  und 
außerhalb  der  Membran  einfach  mechanisch  deren  Platzen, 
indem  allmählich  soviel  Wasser  in  die  Zelle  eindringt,  daß  die 
Membran  über  ihre  Elastizitätsgrenze  liinaus  gedehnt  wird  und 
zerreißt.  Die  Wärme  wirkt  durch  Einschmelzung  der  Membran 
bei  63 — 68°  C.;  fettlösende  Substanzen  wirken  durch  Auflösung 
ihrer  Lipoide,  Säuren  und  H- Jonen  katalysierend,  Alkalien 
und  0 FI- Jonen  verseifend  auf  sie;  nur  die  Serumhaemolysc 
wird  wahrscheinlich  durch  lösende  Einwirkung  des  lytischen 
Toxins  nicht  auf  die  fettartigen,  sondern  auf  die  eiweißartigen 
Bestandteile  der  Hülle  vermittelt.  Sonst  wird  auch  für  die  tox- 
ische Lyse  wohl  ziemlich  allgemein  als  Bedingung  eine  Auf- 
lockerung oder  überhaupt  Veränderung  dieser  Flülle  durch 
Verankerung  des  lytisch  wirkenden  Giftes  an  deren  Lipoide  mit 
folgender  wesentlich  gesteigerter  Durchlässigkeit  angenommen, 
sodaß  das  schon  vorher  in  flüssigem  Zustande  im  Zellinnern 
enthaltene  Haemoglobin  jetzt  durch  Diffusion  in  das  Plasma 
ühertreten  kann.  Immer  aber  spielen  bei  der  Flaemolyse  doch 
auch  osmotische  Gleichgewichtsstörungen  mit,  worauf  besonders 
B a Li  m g a r t e n**)  aufmerksam  macht;  beweisend  sind  ihm 

*)  s.  o.  und.  21.  Kongr.  f.  inn.  Med.  1904. 

*“)  Arbeiten  aus  dem  pathol.  In.stitute  zu  Tübingen,  Bd.  V.  H.  2,  1905 
Fol.  haemat.  Bd.  III,  1906. 
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19.  N’orleBung. 


F»m  der 
Erythrozyten. 


liiefür  haupLsäclilicli  die  bei  der  niikroskopisclien  HeobacliLung 
der  IIaemoly.se  imm(*r  aurireLeiiden  N'eränderimgen  in  der  (Jröße 
lind  b'orm  der  Erylliro/.yten,  welclie  als  erste  Folgen  einer 
«molekularen  .\lLeiaLion>>  des  Stromas  dem  Austritt  des 
Haemoglobins  vorausgehen.  Wir  werden  später  Gelegenheit 
haben  zu  sehen,  dal3  diese  neuen  Anschauungen  über  den  Bau 
der  Erythrozyten  insbesondere  mit  Hücksicht  auf  die  Möglichkeit 
und  Art  der  Einwirkung  krankhafter  Schädlichkeiten  auf  sie 
auch  für  die  klinische  Pathologie,  insbesondere  für  die  Erklärung 
des  Entstehens  einer  ganzen  großen  Reihe  anaemischer  Zustände 
und  der  I laemoglobinurie  eine  ausschlaggebende  Holle  spielen. 

Aber  W e i d e n r e i c h geht  in  seinen  Schlußfolgerungen 
auf  formalem  Gebiete  noch  weiter.  Er  hat  sich  durch  Unter- 
suchungen am  lebensfrischen  unfixierten  Blute,  an  dem  direkt 
auf  der  Fingerkupj)e  in  Osmiumlösung  aufgefangenen,  dann  an 
dem  in  frischem  Zustande  mit  Hilfe  von  Osmiumdämpfen 
fixierten  Blute  und  endlich  durch  Beobachtung  des  Kreislaufes 
im  Mesenterium  des  lebenden  Kaninchens  davon  überzeugt,  daß 
die  normale  Form  der  roten  Blutkörperchen  der  Säuger  ganz  all- 
gemein nicht  die  einer  bikonkaven  Scheibe  ist,  sondern  die  einer 
von  konkav-konvexen  Flächen  begrenzten  Glocke  oder,  wie 
er  sich  an  einer  anderen  Stelle*)  ausdrückt,  eines  bei  mangel- 
hafter Luftfüllung  durch  Druck  «gedellten  Gummiballes».  Die 
Inhaltsentleerung,  welche  notwendig  ist,  um  aus  einer  ursprüng- 
lich kugeligen  eine  gedellte  h’orm  zu  (*rzeugeii,  ist  im  Kern- 
schwumie  zu  suchen.  Durch  Flüssigkeitsaufnahmc  (Quellung) 
kann  die  Kugelgestalt  wieder  erreicht  werden.  Da  \\'  e i d e n - 
r e i c h die  Ifeobachtimg  machte,  daß  iii  Kochsalzlösung  die 
Glockeuform  zwar  bei  einer  Konzentral ion  von  O.ß  % erhalten 
blieb,  bei  ilei-  nach  Hamburger  eigenllich  isotonischen 
Lösung  von  0.85 — 0.0  % aber  einer  bikonkaven  Scheibenform 
wich,  glaubt  er,  daß  der  (lehalt  des  Blutplasmas  an  kolloidalen 
Subslanzen  (l'liweißkörpern)  maßgebend  sei  für  das  B(*stehen 
der  Glockenform  während  des  Knuslaufes. 


W e i fl  (!  n r e i c h hat  mit  seiner  .Anschauung  von  der 
h'orm  der  Erythrozyten  Schuhe  gemachl.  Ihm  schließt  sich  un- 
bedingt S c h r i d d e an,  der  auch  im  Sclmitle  die  h'orm  des 
normalen  Erythrozyten  mit  jener  eines  «Napfes*  vergleicht; 


•)  Kfd.  ImfMiitit.  II,  2,  I!lO/i. 
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(dnniso  S c h I e i p und  Schilling  ")  ; und  auch 
Pappenheim  hält  diese  Form  wenigstens  unter  gewissen 
Bedingungen  für  die  ursprüngliehe.  G r a w i t z und  N a e g e 1 i 
dagegen  verhalten  sich  ablehnend  und  Lazarus  geht  der 
Frage,  ohne  sich  selbst  auszusprechen,  aus  dem  Wege,  indem  er 
erklärt,  «diese  Anschauungen  seien  von  rein  formellem  Werte 
und  haben  einen  Einflull  auf  die  Physiologie  oder  Pathologie 
nicht  gewonnen».  Auch  ich  habe  dieser  Frage  keine  solche 
theoretische  oder  praktische  Bedeutung  heigelegt,  daß  ich  mich 
veranlaßt  gesehen  hätte,  eine  Nachprüfung  unter  Anwendung 
der  Methoden  W e i d e n r c i c h s durchzuführen.  Bemerken 
muß  ich  nur,  daß  ich  bisher  bei  der  Untersuchung  auch  noch 
so  frischer  nativer  Blutpräparate  niemals  Anlaß  gefunden  habe, 
an  der  bisher  angenommenen  bikonkaven  Scheibenform  der 
Erythrozyten  zu  zweifeln.  Erwähnt  sei  auch,  daß  K.  v.  D a v i d^) 
der  Meinung  ist,  die  Auffassung  W e i d e n r e i c h s sei  durch 
irrtümliche  Deutung  optischer  Einstellungsbilder  hervorgebracht 
worden;  in  Wirklichkeit  seien  die  Erythrozyten  doch,  wie  man 
bisher  annahm,  l)ikoidvave  Scheiben. 

Auch  W e i d e n r e i c h s Lehre  von  der  scharf  abge- 
grenzten Zellmembran  der  Erythrozyten  wird  übrigens  neuer- 
dings wieder  l>estritten.  Löhner'*)  kommt  nämlich  zu  dem 
Schlüsse,  daß  in  der  gallertartigen  sehr  elastischen  Substanz 
des  Säugetiererythrozyten  höchstens  eine  etwas  festere  Außen- 
schichte bestehen  lahme,  welche  kaum  den  Namen  «Crusta»  als 
hereehtigt  erscheinen  lasse,  während  sich  eine  echte  histologische 
■Membran  nicht  nachweisen  läßt.  Auch  A.  Dietrich®) 
spricht  sich  auf  Grund  seiner  schon  oben  erwähnten  mikro- 
photographischen Aufnahmen  bei  Dunkelfeldbeleuchtung  dahin 
aus,  daß  eine  eigentliche  Zellmembran  ebenso  wie  ein  Stroma- 
gerüst fehle.  Der  glänzende  Rand  der  Erythrozyten  bei  seiner 
Beobachtungsweise  sei  ausschließlich  hervorgebracht  durch  das 
Lichtbrechungsvermögen  des  Flaemoglobins ; dieses  aber  sei 
in  einer  bläschenförmigen  homogenen  Hülle  enthalten  und  lasse 
sich  von  dieser  nicht  scharf  absondern  ; es  stellt  gewissermaßen 

*)  Atlas  der  Blutkrankheiton,  1907. 

*)  1.  c. 

*)  Arch.  f.  mikr.  Anat.  Bd.  71,  H.  1. 

*)  Arch.  f.  mikr.  Anat.  Bd.  71,  H.  1. 

■*)  Verhandlg.  d.  Deutsch,  path.  Ges.  XII.  1908  (Tagung  zu  Kiel)  u.  Berl. 
klin.  Wochenschr.  1908,  Nro.  31. 
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I !).  \'orle.sung. 


Initenkörpcr. 


Der  Tollxtttn'ligo 
Erjrtlirfwyt  nooh 
V.  rf  c 1. 1 1 1 1 n i{. 


«das  ganze  l’rcjLoplasina  die  seinipoinieablc*  1 1 üllscliicliLc  dai», 
welche  während  der  Haeniolyse  J)ci  Sängeiai  niemals  jilaLzl, 
sonchn  n als  (ianzes  in  d e r W eise  vei’änderl.  wird,  daß  der 
BhiLlarhsLoff  dil’fnndiei’iMi  kann. 

dedenfalls  ergehen  alle  diese  ÜnLersuchungen  vollkommen 
übereinsLimnnmd,  daß  slriikLiirierte  Imienkörper  in  den  nor- 
malen Erythrozyten  der  Säugetiere  fehlen,  auch  solche,  welche 
man  als  «Xukleoide»  bzw.  als  intrazelluläre  \’orstufen  der  Blut- 
plättchen nach  der  im  ersten  Teile  der  Vorlesungen  besprochenen 
Hypothese  der  Entstehung  dieser  Elemente  deuten  könnte. 
Außer  P a p p e n h e i m ^),  der  in  manchen  Erythrozyten  Ge- 
bilde gesehen  hat,  welche  eine  solche  Deutung  zulassen,  spricht 
nur  L ö w i t -)  davon,  daß  er  hei  Untersuchung  mit  der  Dunkel- 
fetdbeleuchtung  als  eine  nicht  regelmäßige  Bildung  im  Inneren 
der  Säugetiererythrozyten  sei  Inständige  und  bewegungsfähige 
Innenkörper  gefunden  habe,  die  seiner  Überzeugung  nach 
sicher  keine  Kunstprodukte  sind.  Er  hält  sic  aber  auf  Grund 
von  Färbungen,  mit  deren  Hilfe  in  ihnen  eine  Granulierung 
feststellbar  ist,  nicht  für  Kernreste,  sondern  für  Produkte  von 
\’eränderungen  des  Erythrozyteninhaltes  bei  der  physiolo- 
gischen Alterung  oder  beim  Untergange.  Sie  sind  nicht  ohne- 
weiters  mit  den  Blutplättchen  zu  identifizieren. 

Seiner  ablehnenden  Haltung  in  dieser  Frage  entsprechend 
bringt  W c i d e n r e i c h auch  ausschließlich  die  Erythrozyten- 
membran mit  der  Plättchenbildung  in  Zusammenhang,  indem 
er  die  Plättchen  durch  .Vbschnürung  von  Teilchen  der  basophilen 
EryUirozytcnmemhi’an  beim  Abbau  der  Erythrozyten  entstehen 
läßt.  In  vollkommener  Uhereinstimmung  mit  allen  jetzt  hc- 
sprochenen  LTd.ersuchungen  und  Anschauungen  gelangen  G r a - 
w i t z und  G r ü n e 1)  erg*)  auf  Gruiul  ihrc'r  Untersuchungen 
im  ultravioletten  Lichte  el)enfalls  zu  der  üherzeugung  von  d(*r 
vollkommen  homog(men  Beschaffenheit  der  Erythrozyten  und 
von  dem  Fehlen  dei‘  nukleoiden  Inhaltskörper. 

Im  höchsten  Grade  bemerkenswerte  Ergebni.sse  haben 
nim  ganz  neue  und  besemders  um fas.sende  und  sorgfältige  l nter- 
sueJiungen  von  \ . Schilling^)  g(‘lief(*rt,  liber  welche 


')  Kol.  haoiM.  Hrl.  VI,  Jlrft  2.  HIOH. 

*)  ’/Ai'nU-rn  Hf  it.riige,  Md.  12  1007  (Fol.  Imcmn).  Md.  V,  Heft  S,  lOOS.) 

*)  I- 

*)  .MimcliinT  inod.  Wfxdifimclir.  ION.  Xro.  0 und  Ft)I.  haoiiint.  M.  1,  >S.  lOH 
u.  (T.  ( Mcfornlo). 
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l)islier  leider  nur  kurze  zusammenfassende  Mitteilungen  vorliegen. 
Schilling  glaubt  mit  Hilfe  sehr  verschiedenartiger  Be- 
handlungsmethoden festgestellt  zu  haben,  daß  der  vollständige 
Säugetiererythrozyt,  wie  er  in  den  Gefäßen  kreist,  außer  dem 
Hacmoglobinteile,  weleher  napfförmig  gestaltet  und  von  einer 
Lipoidmembran  umgeben  ist,  und  welchen  man  in  den  nach 
den  alten  Untersuchungsmethoden  hergestellten  Präparaten 
allein  zu  sehen  pflegt,  noch  eine  ganze  Reihe  von  Inhaltskörpern 
umschließt,  die  in  der  Delle  des  Haemoglobinteiles  liegen  und 
mit  ihm  durch  eine  äußerst  zarte  zweite  Hülle  vereinigt  sind. 
Solange  diese  Inhaltskörper  noch  erhalten  sind,  hat  der  Ery- 
throzyt anscheinend  tatsächlich  eine  ganz  schwach  bikonkave 
Scheibenform,  die  man  am  besten  als  «Tellerform»  bezeichnen 
kann;  Die  eine  Seite  ist  mehr  flach,  kaum  merklich  eingebuchtet, 
die  andere,  welche  der  Delle  des  Haemoglobinteiles  entsprieht, 
ist  etwas  deutlicher  aber  ebenfalls  schwach  konkav.  Hier  liegen 
nun,  gewissermaßen  als  Füllung  des  Tellers:  Lein  hyaliner  un- 
färbbarer aber  sehr  quellungsfähiger  Körper  (Glaskörper), 
normalerweise  sehr  klein;  er  dürfte  der  «Sphäre»  entsjrrechen. 
ß.  zwei  winzige  glänzende  Körnchen,  öfters  durch  ein  Grund- 
plättchen verbunden,  wahrscheinlich  die  «Zentren»  der  Zelle. 
3.  das  Blutplättchen,  welches  zumeist  nur  aus  einem  flaehen 
nukleolenartigen  Käpselchen  besteht,  manehmal  aber  auch  als 
i-ichtiges  kleines  Kernchen  mit  Innenkörper  erscheint.  Es  liegt 
dem  Glaskörper  auf  und  ist  mit  den  Zentren  durch  ein  zartes 
Band  in  Zusammenhang. 

Die  Zerstörung  dieses  Gesamterythrozyten  bei  der  Blut- 
entnahme geschieht  sofort  durch  Abkühlung,  Verdunstung  und 
durch  den  Gerinnungsprozeß.  Sie  wird  vor  allem  durch  Quellung 
des  Glaskörpers  bedingt;  dieser  sprengt  so  die  zarte  Außenhülle 
und  treibt  das  Plättchen  (oft  mit  den  Zentren  beladen)  aus, 
während  er  selbst  in  der  Delle  liegen  bleiben  kann.  Unter  be- 
sonderen Umständen  bleibt  die  Zerreißung  der  Plülle  aus  und  es 
entstehen  gequollene  «Gigantozyten».  Der  allgemein  bekannte 
«Erythrozyt»  stellt  aber  nur  ein  Bruchstück  der  Zelle  dar,  den 
in  sich  abgeschlossenen  und  von  der  ihm  eigenen  Lipoidhülle 
umgebenen  Haemoglobinteil. 

Die  postvital  färbbare  Netzstruktur  (Substantia  reticulo- 
filamentosa)  gehört  dieser  Lipoidraembran  des  Haemoglobin- 
teiles an  und  ist  der  Ausdruck  der  Polychromasie  bei  diesem 
Färbeverfahren.  — Über  sie  und  über  die  besprochenen 
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Krniticlik’k^ilf. 


InlialLskürj)er  liiiiweg  ziclil  noch  die  üiißersL  zarte  I lüllschicliL 
des  Ciesaniter\  llirozylen,  eine  Arthdvloi)lasnia,  diesieh  manclnnal 
(hei  Anaemien)  ganz  schwach  hasiscli  färben  läßt,  — Mit  ihr 
scheint  die  als  <d‘achyderniie»  bezeichnete  Uesistenzsteigeriing 
ziisannnenznliängen. 

Der  als  Hlntplällclien  bezeichnete  IniuMikürper  sieht 
manchmal  wie  ein  bloßer  Nncleohis  ans,  in  anderen  Italien  ent- 
spricht er  anscheinend  völlig  einem  lvernae(iuivalent,  das  selbst 
wieder  einen  nukleolenarligen  Körper  und  einige  aznroj)hiIe 
Körner  umschließt. 

Diese  Heobacldnngen  Schillings  scheinen  mir  sein- 
viel  W ahrscheinlichkeit  für  sich  zn  haben,  wenn  sie  auch  In'sher 
eine  allgemeinere  Anerkennung  naturgemäß  incht  gefunden 
haben,  sondern  auch  schon  als  Kunstprodukte  hingestellt  worden 
sind.  Es  mag  nicht  alles  ganz  der  Deutung  des  Autoi-s  entsprechen, 
aber  es  werden  so  viele  W idersprüche  in  den  bisherigen  An- 
schauungen und  L’ntersucliungsergebnissen  durch  die  Hypo- 
thesen Schillings  sj)ielend  aufgeklärt,  daß  ich  ihnen  von 
vornherein  einen  l)leibenden  Kern  zusprechen  möchlc;. 

Jeder  Untersucher  wird  z.  B.  schon  oft  und  oft  im  Nali\- 
präparate  zwei  dij)lokokkenartig  miteinander  verhnndenen 
glänzenden  und  tanzenden  Körnchen  begegnet  sein,  ohne  sie 
deuten  zu  können.  Mit  Schillings  Befunden  können  wir 
i*s:  das  sind  die  fi-eigewordenen  und  isolierten  Zenhaikörnchen. 
lH)cnso  wäre  eine  durchaus  befriedigende  Erklärung  für  die 
Entstehung  der  Blutplättchen  und  auch  für  die  v(‘rschie(h*nen 
Auffassungen  über  die  äußere  Form  fler  Erythrozyten  und  für 
die  widersj)rechenden  Befundt*  bezüglich  deren  lnhallsköi-|>er 
gegeben. 

So  sehen  wir,  daß  die  neuen  Hilfsmittel  der  Uideisuchungs- 
technik  wiiider  einmal  zunächst  Unklarheit  und  UnsicherluMl 
in  <'ine  Bciln;  von  Fragen  gebi-acht  haben,  bezüglich  wrlchrr 
man  vorher  doch  schon  zu  einer  gewissen  SicheiluMl  (h'r  Be- 
nrteilnng  gekommen  zu  sein  glaubten  Wir  müssen  uns  also  noch 
g»*duhlen,  können  hier  ab(‘r  hoffen,  daß  die  emigidl ige  Klärung 
auf  dem  Wege  isl- 

Mit  Biieksicht  auf  die  tnil gel  eill eii  neueren  An^iehle'ii 
iUmm-  den  Aufbau  (bis  Ery I lirozyteid<‘ib(“S  wäi-c  auch  der  Frage- 
voti  tlen  Kernschicksalen  ne-nerlich  Aufme-rksumkeil  /.nzuwe-inle-n. 
Dic-sbezüglie  h hat  sie-h  abe-r  e-inee  neiie-re-  Auffassung  eige-id lie  h 
nicht  geze-igl . Nach  eien  .\nschauungen  W^  e i el  e n r e-  i c h s 
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niüBle  der  Kern  innerhalb  der  strukLurlosen  und  einracli  Oüssigen 
Kürperinasse  des  Erythrozyten  frei  beweglich  schweben  und 
in  seiner  Lagerung  zur  Zelloberfläche  sich  durchaus  verschieden 
verhalten  können,  je  nach  den  äußeren  Umständen.  Das  scheint 
aber  doch  nicht  so  ganz  uneingeschränkt  zuzutreffen,  und  A. 
Dietrich  gibt  auch  an,  daß  der  Kern  allerdings  in  dem  flüssi- 
gen Zelleibe  suspendiert  sei,  aber  «mit  freien  protoplasmatischen 
\-erbindungen  bis  zum  Rande». 

Schilling  hat  die  Frage  jetzt  anders  gelöst,  indem 
er  den  Kern  außer  dem  llaemoglobinteil  aber  doch  noch  innerhalb 
des  Ektoplasmas  liegen  läßt,  in  der  Höhlung  des  «Tellers»  durch 
das  letztere  festgehalten. 

Uber  die  Frage  der  Entkernung  bestehen  auch  heute  die 
vor  7 Jaliren  besprochenen  Anschauungen  zu  Recht,  nur  hat 
die  Lehre  von  der  Kernausstoßung  einen  warmen  N'erteidiger  in 
M a X i m o w gefunden,  während  die  Mehrzahl  der  Autoren 
auch  heute  für  den  zumeist  in  Form  der  Karyorrhexis  erfolgen- 
den Abbau  des  Kernes  im  Zellinnern  eintritt.  Ich  habe  keinen 
(Irund,  meine  diesbezüglich  früher  ausgesprochene  Anschauung 
zu  ändern,  möchte  vielmehr  bei  dieser  Gelegenheit  darauf  hin- 
weisen,  daß  die  zuerst  von  C a b o t 1903^)  gesehenen  und  seither 
wiederholt  in  der  Literatur  von  S c h 1 e i p ^),  Gabriel^),  Ringköriier. 
Sink  a besprochenen  Ringkürper,  welche  in  den  Erythrozyten 
hei  ganz  verschiedenen  krankhaften  Zuständen  Vorkommen, 
ebenfalls  auf  eine  im  Innern  der  Zelle  erfolgende  Auflösung  des 
Kernes  mit  der  allergrößten  Sicherheit  hinweisen.  Ich  habe 
solche  Gebilde  ebenfalls  schon  im  Jahre  1905  im  Einte  eines 
Kindes  mit  schwerer  Anaemie  beobachtet,  ohne  damals  von 
G a b o t s Mitteilung  Kenntnis  zu  haben;  später  habe  ich  sie 
auch  bei  einigen  Fällen  von  myeloider  Leukaemie  gesehen,  habe 
aber  erst  bei  Gelegenheit  der  Demonstration  solcher  Gebilde 
durch  S 1 u k a im  Jahre  1908  von  diesen  Beobachtungen 
libcrhaupt  Mitteilung  gemacht.  Es  handelt  sich  meiner  Über- 
zeugung nach,  und  mit  ihr  stimmen  wohl  alle  Beobachter  überein, 
um  Reste  einer  beim  Abbau  des  Kernnukleins  noch  erhalten 
gebliebenen  Kernmembran.  Die  Ringkürper  stellen  runde  oder 

*)  Journ.  of  med.  Research.  1903,  (Fol.  haemat.  I.  7,  1904). 

-)  Deutsch.  Arch.  f.  klin.  Med.  Bd.  91,  Heft  5-0. 

“)  ebd.  Bd.  92,  Heft  5-6. 

h Wr.  Ges.  f.  inn.  Mod.  u.  Kinderheilkunde,  23.1.1908,  W"r.  klin.  Woohonschr. 

1908,  Nro.  7. 
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elli|)liscli-nvoi(l(‘  o(1(m-  (‘infiu  li  odor  vielfach  ver.sclilungciie  zailc 
IhiiKh'r  dar,  welclu'  mir  hei  Homanowskyfärhmig  siclilljiir 
werden  und  zimieisL  einen  ausgesprochen  roten  Azureosinal I on, 
sidlimer  einen  lilänlichen  Ton  aufweisen,  Nocli  seltener  sielil 
man  sie  als  eine  heinahe  farblose  weißliche  Hinglinie  — in  d e i‘ 
Weise  kann  inan  sie  ühiigens  auch  hei  l^osin-Metliyhnddan- 
larhnng  wahrnehmen.  Sie  sind  mitnnter  außerordentlich  zai  t, 
erst  hei  schärfster  leinst ellimg  zu  sehen,  andere  Male  wieder  sehr 
«leullich,  wie  mit  einer  h'i'dei-  eingi'zeichnet,  ungemein  scharf- 
randig  und  lehhafl  gefärhl.  h’ast  immer  sitzen  sie  in  polychro- 
matischen Erythrozyten,  seltener  in  orthochromatischen  aber 
mit  hasophiler  Granulation  versehenen.  Ihre  Größe  ist  sehr 
verschieden,  doch  umschließen  sie  zumeist  die  größere 
Hälfte  der  ganzen  Zelle.  Mitunter  hat  der  von  dem  Himre 
eingeschlossene  Zellteil  noch  eine  deutlich  andei-e  Färhung 
als  der  außerhalh  gelegene,  es  findet  sich  also  noch  eine 
Andeutung  der  im  Ahhau  hegriffcnen  Kernsuhstanz  auch 
fäiherisch  dargestellt. 

Irgend  eine  hervorragend  andere  Bedeutung  kommt  diesen 
auffälligen  Gehilden  gewiß  nicht  zu,  als  daß  sie,  wie  schon  ihi’ 
erster  Beobachter  C a h o L annahm,  Produkte  einer  überstürzten 
bh-ythiT)zytenreifung  bei  gesteigerter  Blutbildung  darstellcn 
und  somit  einen  Beweis  für  die  intrazelluläre  Ivernauflösung 
•vudere Kernreste  liidem.  Eiiie  äliuliclie  Bedeutuiig  kommt  wohl  auch  den  morpho- 
logisch allei’dings  vollkommen  anders  aussehemlen  basojihilen 
l'hnschlüssen  zu,  welche  zuerst  11  o w e 1 P),  später  S c h m a u c h‘) 
bei  Katzen,  die  nach  Blutungen  eine  gesteigert!*  Eryt hrozyti*n- 
bildung  aufwiesen,  in  einem  sehr  großen  'Feil  dci‘  birythi'ozytcn 
(bis  zu  SO  %)  gefunden  hab(*n;  ähnliche  Gebilde  sind  W(*ili‘is 
v!>n  .1  o 1 1 y^),  .M  o r r i s,  W’  e i d e n r e i c h und  von  S c h u r 
beobaebtet  woialen.  I hr  Auss(*lien  ist  nach  manchen  Beschreibun- 
gen, wie  z.  B.  nach  jenen  \’on  .M  o r r i s‘)  wadil  gleich  ji'iiem 
iler  kleinen  riimlen  abgesprengl  en  Kernbröckelchen,  wa'lcln* 
jedei*  erfahr!*!!!*  Bf*!)ba!*hl!*r  ja  wi!*derli!)lt  im  Leibe  kernhall  ig!*r 
o!h*i*  kernlos!*!-  Erythrozylen  b!*i  pe!-!!izi!'»S!*!-  .\na(*!ni!*  o!h*r  lu*i 
aiid!*!!*n  schw!*!!*n  ,\nai*!nii*n  gi*si‘lii*!i  hat.  Milunli*!-  abi*!'  habi*n 
si!*  !*in  ganz  ri-!*ni!la!  l ig!*s  ,\ussehi*n,  so  ihd.t  sie,  w ii*  z.  B.  in  ih*!n 

')  .Joiirn.  of  morpJiol.  181M). 

*)  V'ircli.  Arch.  IS!»!l,  Ud.  15i>. 

*)  Coiiipt.  n-rid.  Hoc.  »In  l>i»il.  lIKlf). 

*)  John  Mf>pkinH  llon|).  Uiill.  Md.  IS,  l!«)7. 
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Falle  von  Schn  r ^),  nur  per  exclusionera  als  Kernrest  ge- 
deutet werden  können.  Die  von  W e i d e n r e i c h^)  beschrie- 
benen «Chromatinstäubclienosind  wahrscheinlich  weitere  Abbau- 
produktc  der  früher  erwähnten  Kernreste  der  anderen  Autoren. 

Damit  nun  aber  genug  über  Form  und  Aufbau  der  Erythro- 
zyten. Es  erscheint  zwar  kaum  glaublich,  daß  wir  heute  bei 
der  enormen  Entwicklung  der  Blutforschung  noch  immer  nicht 
imstande  sind,  über  die  Strukturverhältnisse  der  anscheinend 
einfachsten  körperlichen  Elemente  des  Blutes  ein  endgültiges 
Urteil  abzugeben,  aber  die  Tatsache  läßt  sich  leider  nicht  ver- 
schweigen. Zum  Glücke  steht  wenigstens  soviel  fest,  daß  die 
Erythrozyten,  mögen  sie  nun  einer  bikonkaven  gedellten  Scheibe 
oder  einem  Napfe  gleichen,  doch  ihrer  Form  nach  die  günstigsten 
Bedingungen  aufweisen  für  die  Erfüllung  ihrer  wesentlichsten 
und  anscheinend  einzig  für  den  Organismus  belangreichen  Funk- 
lion, für  die  Sauerstoff-Aufnahme  in  den  Lungen  und  die  Saner- 
sLoff-Abgabe  an  die  Gewebe,  ln  jedem  Falle  haben  sie  ja  im 
Verhällnis  znm  Rauminhalte  eine  möglichst  große  Oberfläche 
und  eine  Struktur  und  Begrenzung,  welche  zumindest  dem 
Gasanslansche  keinerlei  wesentliclies  Hindernis  entgegenstcllt. 

Die  Analyse  der  beim  Gasanstausche  maßgebenden  physi- 
kalisch-chemischen ^'erhältnisse  hat  noch  zu  keiner  vollkom- 
menen Übereinstimmung  unter  den  Autoren  geführt.  Maßgebend 
für  das  Ausmaß  der  Sauerstoff-Sättigung  des  Haemoglobins  im 
Btnlc  der  Lnngenkapillarcn  scheint,  abgesehen  von  der  Höhe 
des  Sauerstoffpartiardruckes,  hauptsächlich  die  Größe  der 
Dissoziationsspannung  des  Oxyhaemoglobins  zu  sein,  die  sich 
nmSo  mehr  geltend  macht,  je  niedriger  der  Sauerstoffpari iar- 
druck  ist.  Nach  L ö w y und  Z u n t z sättigt  sich  das  Haemo- 
glohin  beim  Schütteln  mit  Luft  zu  rund  89  % mit  Sauerstoff, 
beim  Gasaustausch  in  der  Lunge  nur  zu  rund  80  %,  sowohl  Iteim 
Hunde  als  beim  Menschen.  Es  ergeben  sich  aber  ausgesprochene 
individuelle  Differenzen.  Der  ^^hdersland  der  Lnngenalveolar- 
wand  spielt  dabei  als  Hindernis  nur  eine  geringe  Rolle. 
\'on  großer  Bedeutung  scheint  nach  Chr.  B o h r s Untersuchun- 
gen‘‘)  für  die  SauersLoffaufnahme  der  Gehalt  des  Blutes  an 
l\ohlensänre  zu  sein,  wiederum  insbesondere  bei  niedrigem 

')  Mittig.  (1.  W r.  Ges.  f.  inn.  Med.  A\'r.  jnod.  \Vi)clieiisclir.  lilttS.  0-10. 

Arch.  f.  mikr.  Anat.  Bd.  00,  1000. 

“)  Arch.  f.  Anat.  u.  Physiol.  1904,  1-2,  u.  Zoitschr.  f.  physiol.  Chemie,  Bd.  40,  5-0. 

*)  Zhl.  f.  Physiol.  Bd.  17,  H.  22-20.  Skandin.  Arch.  f.  Physiol.  Bd.  10,  Heft  5-0. 
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Drucke.  Mit  wachsender  Kohlensäiirespannung  sink!,  dann  die 
SauersLüffaul'nalime,  wälirend  nmg(;kelirl,  die  Sanersloffspan- 
nung  für  die  Ivoldensäureaufnahnie  nni‘  von  ganz,  geringem 
Einflüsse  ist.  Infolge  der  Ivoldensänreaufnalime  seitens  des  Hin- 
tes in  den  Geweben  wird  die  Sauerstoffahgabe  an  das  Plasma 
erleichtert,  was  wiederum  bei  niedriger  Sauerstoffspannung 
bedeutungsvoll  ist.  H o b r stellt  sieb  vor,  daß  beim  Gaswecbsel 
das  Oxybaemoglobin  nicht  nur  zu  Sauerstoff  und  Haemoglobin 
dissoziiert  wird,  sondern  daß  außerdem  eine  Dissoziation  des 
.Moleküls  in  einen  eisenballigen  und  einen  eisenfreien  Anteil 
stattfindet.  Dieser  letztere  soll  dann  unabhängig  von  der 
SauerstolTbindung  seitens  des  eisenhaltigen  Anteils  seinerseil s 
Kohlensäure  in  einer  der  Spannung  des  Gases  entsprechenden 
.Menge  binden. 

Die  Sauerstoßkapazität  des  Ilaemoglobins  bleibt  unter 
normalen  wie  krankhaften  Verhältnissen  eine  ziemlich  konstante 
Größe.  Jede  Erschwerung  der  äußeren  oder  der  inneren  .Vt- 
mung  löst  als  Kompensationserscheinung  eine  Steigerung 
der  Erythrozytenzahl  in  der  Raumeinheit  mit  oder  ohne  gleich- 
zeitige Vergrößerung  der  Strömungsgeschwindigkeit  des  Blutes 
aus. 

.\lle  übrigen  DifTusionsvorgänge  scheinen  weniger  im 
Sinne  einer  Funktion  der  Erythrozyten  für  den  Gesamt  Or- 
ganismus von  Bedeutung  zu  sein,  als  vielmehr  für  die  Ernälu  ung 
und  Erhaltung  des  funktionstüchtigen  Erythrozyten  selbst 
und  für  seine  .\npassung  an  krankhafte  \'eränd(‘rnngen  in  dem 
ihn  umgebenden  Plasma.  In  diesem  Sinne  ist.  wohl  die  l^ähigkcnl 
der  Wasseraufnahme  und  W^asserabgabc  je  nach  (huu  Gradi' 
der  moh'kularen  Konzentration  des  Plasmas  zu  be^\erll•n, 
ebenso  die  Fälligkeit  der  hiryl  hi’ozyl  enhüllen  zur  Abgalu'  und 
Aufnahme  verschiedener  Anionen.  Die  dieslH*züglichen  physi- 
kalisch-chemischen lJntersuchung(*n  haben  keine  volle  I bei- 
tdnstimmnng  ergeben,  flie  ünt('rschii*d(*  dürft (Ui  aber  im  wesent- 
lichen, wie  11(1  bei*)  hervorhebl,  auf  den  verschieilenen 
Kohlensäuri'gehall  der  timgelning  zunickzufühmi  sein,  da  Ix'i 
/uleil  iing  von  Kohlensäure  zu  dem  untersuchten  Blute  die 
l'iryl  h i'ozy I en  Anionen  diirchl  rel  en  lassim,  welclu'  ohne  K’ohh'ii- 
säiire  nicht  diirchgelasHcn  werden.  Diese  komplizierten  \ er- 
hält nisse  bilden  wohl  die  Grundlage  fiir  die  annälierndi' 


*)  PfIftKors  Arfli.  Md.  KU  u.  I<>2  (Kol.  lincmiil.  I.  Xro.  (I.  MMU). 
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Konstanz  der  Zusammensetzung  des  Erythrozytenleibes,  welcher 
bekanntlich  ungemein  viel  mehr  Kalium  als  Natrium  enthält, 
im  Gegensätze  zu  dem  sich  umgekehrt  verhaltenden  Plasma. 

Erwähnen  möchte  ich  im  Anschlüsse  hieran  noch,  daß 
bei  manchen  zu  Anaemie  führenden  Erkrankungen  die  osmo- 
tische Resistenz  der  Erythrozyten  geradezu  erhöht  ist,  z.  B. 
bei  Karzinomen  (Lang*),  obwohl  doch  hier  sicher  ein  erhöhter 
Erythrozytenverbrauch  stattfindet.  Es  spielen  eben  bei  der 
Mehrzahl  der  zu  Anaemie  führenden  Ei-krankungen  ganz  andere 
Momente  als  Störungen  in  der  molekularen  Konzentration 
des  Serums  und  der  Erythrozyten  eine  ausschlaggebende 
Rolle,  außer  direkten  Blutverlusten  vor  allem  toxische  Ein- 
llüssc,  die  zum  Teile  auf  Bakterien  zurückzuführen  sind,  wie 
bei  infektiösen  Anaemien,  zum  Teile  aber  auf  abnormen  Stoß- 
wechselvorgängen  im  Organismus  selbst  beruhen  dürften, 
über  welche  allerdings  noch  völlige  Unklarheit  herrscht.  — 

Durch  solcherlei  Gifte  dürfle  in  ähnlicher  Weise  wie  etwa 
durch  artfremde  Sera  die  Erythrozytenhülle  im  Sinne  einer 
erhöhten  Durchlässigkeit  geschädigt  und  schließlich  zei-slörl 
werden,  sodaß  es  zu  einem  gesteigerten  EryUirozyl.enabbau 
mit  oder  ohne  nachweisbare  Ilaemolyse  kommt.  Im  übiigeii 
ist,  nach  der  Verschiedenheit  des  ElVektes  im  Blute  zu  urteilen, 
der  .Mechanismus  dieser  \ orgänge  sicher  ein  vielfach  verschie- 
dener, worüber  aber  bisher  halbwegs  klare  \ orstellungen 
fehlen.  Ebenso  dürfen  wir  nicht  vergessen,  daß  auch  die  Wider- 
standskraft der  Erythrozyten  gegenüber  solchen  Giftschädi- 
gungen einerseits  wird  eine  individuell  verschiedene  sein  können, 
und  daß  andererseits  im  gleichen  Blute  die  einzelnen  Zellen 
je  nach  ihrer  Einzelbeschalfenheit,  ich  meine  vor  allem  nach 
ilu em  Alter  und  ihrer  funktionellen  Aluiützung,  sich  verschieden 
v('i-h allen  werden. 

Unter  normalen  \ erhältnissen  wird  den  Erythrozvtcn 
des  Menschen  eine  Lebensdauer  von  3 — 4 A ochen  zugesprochen,  rrytiirozyton. 
nach  welchem  Zeiträume  sie  dem  ])hysiologischen  Abbau  ver- 
fallen. Dieser  erfolgt  nicht  im  Kreisläufe  selbst,  sondern  in  den 
Geweben.  Die  altersschwachen  Erythrozyten  werden  in  den 
Weiten  Kapillaren  hauptsächlich  der  Milz,  außerdem  in  den 
sogenannlen  Blutlymphdrüsen  zurückgehalten,  durchwandern 
deren  Whandiing  und  verfallen  erst  außerhalb  der  Gefäße  dei- 


*)  ZeiLsclir.  f.  klin.  Med.  Rd.  47,  1!)02. 
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weiteren  ZersLünmg.  Die  Zelltrüniiner  weiden  in  den  eben  ge- 
nannten (Jrganen  abgelagert  und  von  .Makropliagen  aufgenoin- 
inen,  während  das  1 laeinogloliin  liauptsäclilicli  in  der  Lel*ei- 
der  Zersetzung  in  einen  eisenfreien  und  einen  eisenhaltigen 
Hestandteil  unterliegt.  Der  eisenfreie  Bestandteil  bildet  das 
Bilirubin  und  wird  in  der  Galle  ausgeschieden,  wälireml  der 
eisenhaltige,  als  Haeinosiderin  bezeichnete  Anteil  vorwiegend 
in  den  verschiedensten  Zellen  und  Gewebsanteilen  der  Leber 
selbst,  zum  Teile  aber  auch  in  der  Milz  und  im  Knochenmarke 
abgesetzt  wird  und  bei  wesentlich  erliöbtem  Blutkörpercben- 
zerfall  zu  den  bekannten  Erscheinungen  der  Haemosiderose  in 
diesen  Organen  führt.  Es  ist  in  hohem  Grade  wahrscheinlich, 
daß  das  llaemosiderin  vom  Organismus  wieder  zum  Neuaufbau 
von  llaemoglobin  verwendet  wird. 

Damit  wäre  das  W esentlichste  über  Struktur,  Biologie  und 
Funktion  der  Erythrozyten  gesagt. 


Iholojiie  lind  Fniiklion  der  weißen  Illutkörperchen. 


^\'eitaus  komplizierter  und  noch  w'eniger  erforscht  sind 
die  gleichen  N'erhältnisse  bei  den  weißen  Blutkörperchen.  W ir 
müssen  vor  allem  damit  rechnen,  daß  den  verschiedenen  Zell- 
formen auch  verschicflenc  biologische  und  funktionelle  lt,igen- 
schaften  zukommen  werden;  ja  es  ist  eben  nur  durch  diese  .An- 
nahme funktioneller  Verschiedenheiten  und  sogar  (jegensätze 
möglich,  die  N'ielgeslalt igkeit  dieser  Elemente  überhau|)l  zu 
erklären.  \\  ir  müssen  uns  auf  den  Standpunkt  stellen,  daß  hier 
wie  sonst  im  f trganismus  eine  rat  ioneile  ArbeitsI eilung  c*ingelührt 
ist  und  daß  dementsjirechend  die  Träger  einer  beslimmlen 
b’iinktion  in  allererster  Linie  in  Hinsicht  auf  diese  Tätigkeit 
ausgerüstet,  w(*rden,  und  zwar  mit  (bu’  größten  \ ollkommenheit . 

Ich  habe  über  die  .Morphologie  und  Entstehung  der  Leuko- 
zyten und  liber  den  gemdischen  ZusamnuMdiang  ilu'cr  einzelnen 
,\rten  .sowohl  im  ersten  Teile'  der  Vorlesungen  als  in  <len  bislu'- 
rigen  Abselmitle-n  des  zweiten  'l’eiles  soviel,  b('iiiah(‘  zum 
Cberdriiß  viel  gesprochen,  daß  Sie-  über  me-ine-  Anse  hauunge-n 
vollkomme-n  aufge-klärt  sinel  iinel  ich  mir  je-eb-s  imebmahge- 
l-hngedien  auf  Ivinzelhe-it  eii  ersparen  kann.  Sie-  wissen  alse.,  eiaß 
ich  auf  ele-ni  Slaiielpunkl e-  eb-r  'rre-nnung  ve.n  (.'.rannleizyl e-n  uinl 
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Lymphozyten  stehe  und  die  großen  Einkernigen  dem  Granu- 
lozytensysteme als  Alterungsformen  der  lymphoiden  Markele- 
mente (Myeloblasten,  Leukoblasten)  angliedcre.  Sie  wissen  auch, 
daß  ich  auf  dem  Standpunkte  der  unbedingten  Spezifität  der 
Granulationen  stehe  und  jeden  Übergang  der  einen  Körnungsart 
in  eine  andere  ablehnen  muß.  Gerade  aber  über  diese  Granula- 
frage wären  noch  einige  Worte  zu  sagen,  weil  den  Körnungen 
wohl  ohne  Zweifel  die  größte  Bedeutung  für  die  Funktion  der 
Zellen  überhaupt  zukommt,  bzw.  weil  sie  direkt  als  die  Haupt- 
träger  dieser  Funktion  zu  betrachten  sind. 

Nach  allen  den  bisher  ausführlich  besprochenen  Feststel- 
lungen unterliegt  es  keinem  Zweifel  mehr,  daß  wir  die  Granula 
mit  Ehrlich  als  spezifische  Differenzierungen  des  Zellproto- 
plasmas anzusehen  haben,  welche  ein  so  wesentliches  Kenn- 
zeichen des  Zelleibes  darstellen,  daß  sie  auch  durch  die  Mitose 
mit  übertragen  werden.  Jede  einzelne  Granulation  ist  durch  iliia' 
physikalischen  und  chemischen  Eigenschaften  und  durch  ihren 
eigenartigen  Entwicklungsgang  schai'f  gekennzeichnet.  Ihr 
mikrochemisches  Verhalten,  das  sich  bei  den  Färlningen  als 
ausschlaggebendes  Kennzeichen  aufdrängt,  ist  nicht  das  allein 
Maßgebende,  ist  auch  nicht  das  Konstanteste  an  ihnen,  da  cs  mit 
der  Zellreifung  ebenfalls  einer  fortschreitenden  Entwicklung 
untcrwoi’fen  ist  und  sonach  mit  dem  Grade  der  Ausreifung 
ganz  beträchtlich  wechselt,  ^'on  manchen  Antoren  ist  gerade 
dieses  Verhalten  zum  Angriffspunkte  auf  die  Lehre  von  der 
Spezifität  der  Granulationen  gemacht  worden,  gewiß  aber  mit 
vollem  Lfnrechte. 

Die  ganze  Zelle  macht  eben  eine  Reifung  durch,  die  sich 
bemerkenswerterweise  sogar  in  allen  protoplasma tischen  An- 
teilen mikrochemisch  in  übereinstimmender  Weise  äußert.  Der 
Protoplasmaleib  aller  jugendlichen  Zellformen  erweist  sich  als 
basophil  lind  ebenso  sind  die  spezifischen  Differenzierungs- 
produkte des  jugendlichen  Zellprotoplasmas  mit  einer  basophilen 
Komponente  ausgestattet.  Auch  im  Kerne  sind  die  plasma- 
tischen Bestandteile,  die  Kernkörperchen  und  das  Karyolinin, 
von  basophiler  Beschaffenheit,  vom  Kernchromatin  alier  trotz- 
dem auch  färberisch  dadurch  zu  unterscheiden,  daß  sie  sich  z.  B. 
bei  Homanowsky  - ^"erfahren  nicht  mit  Azur  wie  dieses 
letztere,  sondern  ausschließlich  mit  Methylenblau  färben  und 
bei  Pyronin-Methylgrünfärbung  nicht  grün,  sondern  rötlich. 
Im  basophilen  Protoplasmaleibe  eines  jugendlichen  Myelozyten 


!.  Boclcutunf;  der 
liramilti. 
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sind  auch  die  neutroi)liilen  (Iranula  überwiegend  basophil,  wie 
das  jede  gut  gedungene  Jennei-färbung  dailut.  l'Cs  ist  mir 
unerfindlicli,  wie  diese  Tatsaclie,  die  Ihnen  ja  im  ersten  Teil  der 
\'orlcsungen  auslührlich  milgcdeilL  wurde  und  die  schon  damals 
durchaus  nicht  mehr  nen  war,  jetzt  wieder  von  gewissen  Autoren 
(so  H.  B 1 u m e n t h a 1 *)  als  etwas  Neues  und  als  wesentliche 
Bereicherung  der  haematologischen  Erkenntnisse  hingestellt 
werden  kann,  h^henso  uid)egreiflich  ist  es  mir  aber,  wie  B a j>  p e n- 
heim  aus  dem  Umstande,  daß  sich  die  unreifen  Uiranula  der 
neulroi)hilen  Myelozyten  hei  Giemsafärbung  (und  üherhauj)t 
hei  jedem  Bomanowskyverfahren)  lebhafter  rot  als  die 
reifen  Körnchen  der  Polymorphkernigen  färben,  vielfach  sogar  in 
einem  geradezu  reinroten  Azur-Eosinattone,  und  daß  sie  darin 
viel  deutlicher  hervortreten  und  auch  größer  erscheinen  als  die 
mittelst  dieser  Methoden  sehr  häufig  nur  mangelhaft  gefärlAen 
Granulal ionen  der  reifen  neutro])hilen  Zellen;  ferner  daraus,  daß 
auch  unter  den  Myelozyten  und  seihst  innerhalb  des  gleichen 
Myelozyten  in  dieser  Hinsicht  ganz  hcträchl liehe  \’erschieden- 
heilen  Vorkommen  — wie  P a p j)  e n h c i in  aus  all’  dem  den 
Schluß  ziehen  und  die  Meinung  vertreten  kann,  es  seien  in  den 
Myelozyten  außer  den  neutrophilen  auch  noch  «Azur»granula 
vorhanden.  Nach  allen  Bildern,  welche  ich  bisher  hei  zahllosen 
Bomanowskyfärhungen  gesehen  habe,  kommen  eben  in 
(hm  neutrophilen  .Myelozyten  außer  den  reifen  Körnchen  nur 
diese  auffällig  groß  aussehenden  und  mit  Azunrnsinat  lebhaft 
rol  färbbaren  unreifen  neutrophilen  Granula  vor,  niemals  aber 


andere  Granulationsarten**).  Ganz  ähidich  sieht  es  mit  den 
unreifen  Giranulal ionen  der  (‘osinophilen  Myelozyten,  die  in 
ihren  jugendlichsl eu  Sl-adien  auch  hei  reiner  hjosiufiirhung  zu- 
tn(‘isl  nur  Spuren  des  saui'en  Farhsl oth*s  aufnehnnm  und  \ou 
denen  öflers  (*iii  hei  rächl  lieber  'reil  hei  1 topiielfärhungen  sich 
aiieh  noch  mil  dem  hasisclum  harhslofh*  anfärhl ; auch  aufdiesi* 


•)  ItiilloliM  (ln  In  Hon.  roy.'iln  <I('h  HoiniinoH  medin.  nt.  naliir.  (In  HriixnllnH.  Dnz.  1004. 

•*)  Den  UnwniH  (Uifiir,  (laLl  nr  wirklinli  der  Kiii  lilmrknit  wnjion  din  iinmifnii  nnu- 
tropliik'n  .My(>l()7,yt<'nKnimda  mit  AziirgramdiH  /,ii.mimm(‘n\virft.  (>rlirin>it  1 . wlh«t. 
indem  er  in  einer  nimfiihrlinlien  l’indniit  im>j  der  iinf  einer  ’lnfel  von  H e n j a m i n 
(Kol.  lianm.  Md.  VII.  II.  4.  1000)  dar>ieHlellten  Zellformen  vier  nnverkeimbare 
iiiKendliehn  .Myelozyten  (l)ez\v.  I'romvelozyten)  mit  typiselier  nnivifer  neutro- 
philer Cranidation  (die  Zellen  2 l>  hin  0 a dieaer  Tafel)  al«  ..aznryraiudierte  mye- 
loolaHtiHrdie  Uroülvmphozy ten“  iMwielmet . In  einer  noch  apiitenm  .XMUenmjj  m 
der  Merliner  Inwm.atol.  ( leMellachaft  (Kol.  Imem.  Md.  Vlll.  II.  T,.  S.  :)00-02)  In^kanipft 
er  mit  «anz  mdx-reeht igtein  l'athoH  X a e (t  e 1 i.  wyil  dic-Herdie  uleielie  Aimeliammg. 
wie  ich  nie  im  .lahm  lOOS  auf  dem  Kr.lner  Nat nrforMeherta»ie  annp’Hprorhen.  in 
der  neuen  Aiifhmn  von  Khrlich' n Ana(>mi(’  vertritt. 


Biologie  n.  Funktion  der  weißen  Blutkörperchen. 


187 


Bilder  ist  bereits  früher  hingewiesen  worden,  ebenso  wie  auf 
das  ^'orkommen  von  sauer  färbbaren  Körnchen  in  unreifen  oder 
atypisch  gebildeten  Mastzellcn. 

Air  diese  Jugend-Basophile  der  neutrophilen  und  eosino- 
philen Zellen  vermag  den  Übergang  der  einen  Zellart  in  eine 
andere  ebensowenig  zu  beweisen  wie  die  ausgesprochene 
Oxyphilie  der  vollkommen  ausgereiften  neutrophilen  Granula- 
üon,  welche  z.  B.  G r ü n w a 1 d zur  Aufstellung  einer  eigenen 
Granulationsart,  der  «hypeosinophilen  Körnung»,  als  einer 
Ühergangsform  von  der  neutrophilen  zur  eosinophilen  geführt 
hat.  In  diesen  reifen  Zellformen  ist  auch  das  Protoplasma  nicht 
oder  kaum  mehr  basophil  und  hat  sich  die  Färbungsaffinität  der 
Karyoplastinsuhstanzen  entsprechend  geändert,  wenn  auch 
beide  es  nicht  zu  einer  ausgesprochenen  Oxyphilie  gebracht 
haben.  Wer  sich  einmal  dazu  durchgerungen  hat,  in  einer  Zelle 
nicht  ein  starres,  totes  Bild,  sondern  ein  Lebewesen  zu  sehen, 
das  jung  ist  und  altert  und  ahstirht,  das  ruht  oder  arbeitet  und 
mitunter  einen  Kampf  auf  Lehen  und  Tod  ausficht,  der  wird  sich 
durch  gewisse  Abweichungen  von  dem  mikrochemischen  Durch- 
schnittsbildc,  auch'  wenn  dies  der  Zelle  ihren  Namen  verschafft 
hat,  nicht  mehr  verleiten  lassen,  alle  übrigen,  zum  Teile  viel 
wesentlicheren  Artcharaktere  der  Zelle  gering  zu  schätzen  und 
von  einer  Umwandlung  in  eine  andere  Zellart  zu  sprechen.  Alles 
Unheil  und  alle  Verwirrung,  die  heute  unsere  Disziplin  in  be- 
schämender Weise  beherrschen,  rühren  der  Hauptsache  nach 
von  der  ausschließlichen  oder  doch  einseitigen  Geltendmachung 
starr  morphologischer  Gesichtspunkte  her,  hei  Vernachlässigung 
der  biologischen  und  funktionellen  Zellcharaktere. 

Die  Zellausreifung  und  Zellalterung  vollzieht  sich  hei  jeder 
einzelnen  Leukozytenart  in  einer  für  sie  durchaus  charakteristi- 
schen Art,  wenn  auch  im  großen  und  ganzen  das  grundsätzliche 
Verhalten  umso  ähnlicher  ist,  je  näher  die  einzelnen  Zellformen 
einander  stehen;  Abweichungen  in  Einzelheiten  aber  sind  immer 
vorhanden.  Wir  dürfen  bei  diesen  Vorgängen  aber  ja  nicht  aus- 
schließlich das  Protoplasma,  sondern  müssen  auch  den  Kern 
gebührend  berücksichtigen,  wenn  wir  auch  leider  zugeben  müs- 
sen, flaß  unsere  bärbeverfahren  im  Blutausstrich  eine  vielfach 
niu  ungenügende  Darstellung  der  Eigenarten  des  Kernes, 
seinei  feineren  Struktur  und  der  Umwandlungsprozesse,  welche 
seine  Strukturbestandteile  erleiden,  zu  geben  vermögen. 
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2)  der  LymphO' 
zyten  uiiii  der 
großen 
Elnkeriiigi’n. 


Die  Lymphozyt (>n  des  kieiseiiden  BhiLes  zeigen  auch  unter 
vollkorninen  normalen  \'(‘rhälldiissen  ausnahmslo.s  wechselnde 
All ('rs(‘rs(‘lieinungt‘n.  Das  ursprünglich  schmale  und  stark  baso- 
phile Protoplasma  wiid  allmählich  breiter  und  seine  Basophile 
nimmt  bis  auf  gel  inge  S[)uren  ah,  hei  geeigneter  J^’ärhung  nimmt 
der  Zelleih  auch  sauren  I’arbstoff  (Inosin)  auf,  und  hei  wieder 
anderer  Behandlung  zeigen  sich  in  ihm  in  sein-  wechselndem 
AusmalJe  die  sogenannten  Azurgi-anula,  welche  sicher  keine 
echten  suhstanziellen  Granula  sind,  sondern  unwesentliche  Ein- 
schlüsse, die  entweder  auf  bestimmte  funküonelle  Betätigung 
oder  auf  .\lt(‘rsveränderungen  zurückzuführen  sind.  Sie  sind  also 
höchstens  P r o d u k t e der  hhinklion,  nicht  aber  Träger 
der  Funktion  wie  die  echte  Körnung  der  Granulozylen.  Dei- 
Kern  äiulert  sich  hei  dei’  Alleiamg  nur  in  geringem  Grade;  er 
hleiht  einfach  in  seiner  Form  und  scharf  begrenzt,  nur  seine 
(’.hromatin-Färhharkeit  ])flegt  etwas  ahzunehmen.  Die  Kern- 
körperchen  behält  er  die  ganze  Zeit  ül)er.  W'enn  sie  auch  hei 
den  meisten  1^’ärhungen  infolge  Überdeckung  durch  die  dicht.(; 
utid  stai-k  gefärbte  Ghrornatinstruktur  in  gleicher  Weise  wie  das 
Karyolinin  nicht  ofler  nur  mangelhaft  sichtbar  sind,  so  kann 
mai\  sie  hei  der  Zeiapietschung  der  Zellen  oder  hei  Ahschwächung 
der  Ghromatinfärhiing  jederzeit  darstellcn,  wie  ich  schon  vor 
10  .Jahren  gezeigt  habe*).  W'enn  der  Kern  seine  runde  oder 
ovoide  Form  durch  Eiid<erhung  oder  h]inschnürung  oder  seihst, 
durch  vollkomimme  Zerschnüi  ung  verändert,  so  sind  diese  Um- 
wandlungen immer  so  charakteristisch,  daß  eine  \ erwechshmg 
mit  Kernumformungen  z.  B.  der  großen  einkernigen  Leukozyten 
gerad(‘zu  als  ausgeschlossen  gellen  kann. 


Wir  selu'ii  also  wf)hlcharakl (‘l  isierl e junge  uml  alte  Lym- 
phozyt(Mi  im  Blute  und  daiu'hen  sehen  wir  ehensogid  junge  und 
alte  große  einkernige  Leukozyten:  die  (‘rsteren  mit.  (‘inem 
sclmiah’ii  und  dabei  w(‘S(*ullieh  st ärker  haso|>hilen  I i (tl o|)hismii, 
;ds  es  den  nur  halbwegs  gealterten  Lymphozyten  zukommi, 
die  letzteren  allerrlings  auch  mit  einer  geringeren  Basophilie  des 
hi'eil(‘r  gr’wordeiien  Ih'ol oplasmaleiln's,  ;ih('r  mit  eiiii'r  moi  pho- 
logisch  dnrehaiis  eigenal  l igen,  d.  li.  w<'nigslens  \ i)ii  der  l'dn- 
sehnürnng  und  Zerschinirung  des  Lymphozyt (Mikernes  voll- 
kmnmen  verschiedenen  .\rl  <ler  Ki'rnlappnng.  Diese  kann  aiieh 


*)  Zur  AHi<)lo«ii>  rl.TlympliiiliHrliiMi  M<tI.  kliii.  \Vin’li.'imHir.  liaU 

Nr(».  :IS. 
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recht  hülic  Gi'adc  crreiclicn  und  unlersclieidcit  sich  dann  anderer- 
scils  doch  wieder  unverkennbar  von  dei'  l'ülyniorphic  des  Kernes 
einer  reifen  neuLrophilen  oder  eosino^jliilen  Zelle. 

Allerdings  stehen  meiner  zu  wiederholtenmalen  ausge- 
sprochenen und  begründeten  Überzeugung  nach  die  großen 
('inkernigen  Leukozyten  derneulroj)hilen  Reihe  der  (iranulozyten 
am  nächsten  und  gehen  aus  der  gleichen  Stammrorm  h(*r\  oi-,  bei 
Ausbleiben  oder  nur  andeulungsweiser  Enlwicklung  der  sjiezi- 
l'ischen  granulären  DilTerenzierung  des  Proto})lasmas.  Aber  ein 
Übergang  erfolgt  keinesfalls;  nur  unter  schworst  ])athologischcn 
N'erhältnissen  können  die  Grenzen  zwischen  diesen  Formen  und 
den  mangelhaft  diffei’enzierten  alyj)ischen  Jugendstufen  der 
neutrophilen  Zellreihe  verschwimmen,  ln  der  Art  der  Kernum- 
formung entsprechen  unsere  Zellen  am  meisten  den  sehr  frühen 
Myelozytengenerationen,  nichl  aber  den  voll  ausgereiften  poly- 
morphkernigen Elemenren  der  Gi-anulozytenreihe.  Keni- 
körperchen  lassen  sich  bei  ihnen  mittelst  der  üblichen  Blutfär- 
bungen selten  darstellen;  öfter  sieht  man  sie  bei  unreifen  h’ormen. 
die  im  ersten  Kindesalter  und  S})äter  bei  släikerer  \'ermehrung 
unserer  Zellen  ins  kreisende  Blut  gelangen.  N’orhanden  sind  sie 
aber  anscheinend  stets  aueh  in  den  reifen  Zellformen. 

Hecht  schlecht  ergeht  es  uns  in  Bezug  auf  die  Beurteilung 
des  Alters  der  ])olymorphkernigen  granulierten  Elemente.  Ihre 
\ orstufen  lassen  sich  leichter  klassifizieren,  ebenso  die  noch 
unlertigen  aber  bereits  in  Kernla])|)ung  begriffenen  Übei'gangs- 
stufen  zwischen  dem  Myelozyten  spätei’cr  Generation  und  der 
|(olymor])hkernigen  Zelle,  die  sich,  abgesehen  von  der  vollent- 
wickelten Körnung,  wieder  durch  die  grobnetzige  oder  balkige 
(<hromatinstruktur  und  wohl  auch  durch  die  schlankere  Fonn, 
der  Kernschlingen  von  den  «Übergangsformen>>  der  großen  ein- 
kernigen Leukozyten  leicht  unterscheiden  lassen.  Aber  bei  den 
reifen  Zellen  müssen  wir  vorsichtiger  sein,  wenn  auch  Arne  th 
uns  in  einei'  großen  Reihe  von  umfangreichen  Arbeiten  ein  an- 
scheinend untrügliches  Altersregister  vorgelegt  hat,  auf  wel- 
chem er  die  weitgehendsten  Schlüsse  aufbaute.  Ich  komme 
s])äter  bei  der  Besprechung  der  Leid<ozytosen  darauf  zurück; 
jetzt  möchte  ich  nur  sagen,  daß  ich  allerdings  glaube,  daß  im 
allgemeinen  eine  weiter  vorgeschrittene  Polymorphie  des  Kernes 
ein  Zeichen  höheren  Zellalters  sei,  daß  aber  eine  verläßliche 
L bei  einstimm ung  lieider  Faktoren  gewiß  eine  Illusion  ist. 
Ries  umsomehr,  als  unter  krankhaften  Verhältnissen,  wenn  die 


•l)  Keni- 
iiniformuiig  JOr 
Gratiulozy  Ich. 
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III)  Abbau  <lcr 
Linikazytcn. 


iK'ul  i'ophiUMi  Zollen  iin  Kampfe  g»‘gen  schwere  den  < )rgaiiisjmis 
lielltMitle  i 11  l(*k  1 löse  ►^eliädlicliUiMl (‘ii  sLidum,  ahgeseliiMi  \’oii 
l'i  oloplasiua  und  ( u annlaLion  auch  der  Kern  N’erändernngen 
erleiden  niiiü,  widclie  seine  Form  milhel reffen  und  jedenfalls 
die  llenrl.eilnng  des  Zellallers  ungemein  erschweren.  Sichere 
Allernngsvorgänge  können  wir  also  an  den  nciiLrojihilen  Zellen, 
sohald  sie  einmal  ihre  Lypisclu!  h’orm  erreicliL  haben,  nicliL 
nndir  festsLellen.  h]s  sei  nur  hier  nochmals  helont,  daß  die 
Kernform  etwas  in  hohem  Maße  der  einzelnen  ZellarL  Charak- 
lerislisches  darstellt,  daß  sie  gewiß  ein  Artmerkmal  ist 
lind  nicht  von  Zufälligkeiten,  wie  sie  amoehoide  Bewegung 
und  Wanderung  bedingen,  abhängig  ist;  solche  äußere  Einflüsse 
können  gewiß  Norübergehend  die  Anordnung  und  Lagerung 
der  einzelnen  Kernteile  bestimmen,  können  sic  vielleicht  vor- 
übergehend auch  deformieren,  nicht  aber  bestimmend  sein  für 
tlen  Charakter  der  Kernform  als  solcher. 

Enter  schwer  krankhaften  Verhältnissen  erleiden  aller- 
dings die  Granulozyten  oftmals  Störungen  in  der  Entwicklung 
ihrer  spezifischen  Protoplasmadifferenzierung  und  Kernum- 
formung, auf  die  ich  bereits  früher  hingewiesen  habe  und  später 
bei  Besprechung  der  myeloiden  Leukaemien  und  verwandter 
Krankheitsprozesse  noch  näher  eingehen  werde. 

Über  den  physiologischen  Abbau  der  Leukozyten  wissen 
wir  noch  weniger  als  bezüglich  der  Erythrozyten.  Ini  kreisenden 
Blute  selbst  kommt  Leukozytenzerfall  normalerweise  sichei- 
überhaupt  nicht  wesentlich  in  Betracht;  eher  vielleicht  bei 
pathologischer  \’ermehrung  der  Leukozyten  und  insbesondere 
dann,  wenn  sie  selbst  krankhafte  Veränderungen  dnrchmachen, 
wi(*  bei  schweren  Infektionen  oder  hei  den  Erkraidiimgen  di‘r 
Leukaemiegrupi»e.  Sonst  werden  die  zum  Abbau  beslimmten 
Leukozyten  wohl  ebenso  wie  die  Erythrozyten  in  jenen  (drganen, 
wideln*  bfim  Abhau  der  Bhdzellen  überhaupt  tätig  sind,  anfge- 
fangen  und  ans  dem  Kreisläufe  enlfernl  werden,  nm  dann  als 
Ganze  oder  bercils  in  'rrümmern  von  Makroiihagen  aufgimom- 
men  lind  der  vollkommenen  .Auflösung  zugehihrl  zu  winvliui.  In 
hervorragendsl er  Weise  dürfle  dabei  die  Milzpulpa  lälig  sein. 
I'uneii  forndichen  Gradmesser  für  die  Gn'iße  d(*s  Leukozyt en- 
zei  falh^s  hesilzen  wir  in  der  Beslimmnng  der  Xanl  hinhasen-  und 
insbesondere  der  I larnsäureausseheidnng  durch  die  Nieren, 
(lei  en  einzig  wesenl  lichi!  nnelle  ja  nach  d(*n  IJnl  ersnehnngen 
von  II  o r h a c z e w s k y der  Abbau  der  Nnkleinsnhstanzen 
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der  Körperzellon  ist.  Es  ist  Urnen  allen  längst  bekannt,  weleb’ 
enorme  Steigerung  der  Ilarnsäureausselieidung  bei  den  Leii- 
kaeinien  bestellt,  durchaus  entsjirecliend  dem  ungeheuer  ge- 
steigerten Leukozytenzerfalle  im  derart  kranken  Organismus; 
mäßigere  Steigerungen  finden  sich  aber  auch  bei  allen  ]iatholo- 
gischen  Leukozytosen. 

^^'as  nun  endlich  die  funktionelle  Betätigung  der  Leuko- 
zyten betrifft,  so  dürfen  wir  uns  darüber  keiner  Täuschung 
hingeben,  daß  wir  trotz  aller  ins  kleinste  Detail  gehenden  mor- 
phologischen und  histogenetischen  Studien  gerade  über  die  für 
den  Organismus  und  für  den  Kliniker  zweifellos  wichtigsten 
Eigenschaften  dieser  Zellen,  über  ihre  jihysiologische  Funklion 
noch  höchst  mangelhaft  unterrichtet  sind.  Allerdings  ist  sich 
heilte,  seitdem  Aviederum  Ehrlich  auch  in  dieser  Hinsicht 
bahnbrechend  gewirkt  hat,  niemand  mehr  im  Zweifel  darüber, 
daß  die  Llanptaufgabe  der  weißen  Blut  zellen  die  IL^AÜmpfung 
toxischer  und  infektiöser  Schädlichkeiten  darstellt;  aber  ich 
muß  Grawitz  vollkommen  beislimmen,  wenn  er  darauf 
hinweist,  daß  man  die  Nhelseiligkeil  der  Leukozytenfunktion 
über  dieser  einen  Betätigung  ungebührlich  vernachlässigt  hat, 
und  daß  olfenkundig  die  Funktionen  der  einzelnen  Zellformen 
große  Verschiedenheiten  aufweisen  dürften  — ein  Gedanke, 
den  ich  ja  auch  in  meinem  Kölner  Referate  über  Iflutregene- 
ralion  mit  voller  Schärfe  ausgesjirochen  habe. 

Als  der  wesentliche  Träger  aller  Leukozytenfunktionen 
darf  wohl  das  Protoplasma  und  dürfen  im  besonderen  dessen 
spezifische  Differenzierungsprodukte,  die  Granula  angesehen 
werden.  Grawitz  allerdings  spricht  auch  von  einer  Keni- 
lunktion  und  meint,  daß  diese  insbesondere  an  das  stark  saure 


IV.  Triif-'Or  »lor 
J.fukozyt<Mifuiik- 
tionen. 


a)  Keriifunktioii.’ 


Nuklein  gebunden  sei  und  sich  als  eine  chemische  Funktion  dar- 
stelle. Bisher  liegen  aber  in  dieser  PI  insicht  nur  äußerst  spärliche 
])Ositive  Beobachtungen  vor.  Jacques  C a r 1 e s *)  spricht 
(hu  011,  daß  tlas  Nuklein  innei’halb  der  Zellen  ebenso  wie  in 
\ itro  organische  und  metallisclie  Verbindungen  eingehen  könnte, 
insbesondere  etwa  \ erbindungen  mit  Alkaloiden  und  Toxinen. 


(i  r a w i t z ist  wegen  der  Kleinheit  des  Lymphozytenproto- 
jdasmas  geneigt,  die  funktionelle  Betätigung  dieser  Zellen  haupt- 
sächlich in  den  Kern  zu  verlegen;  er  besitzt  aber  keine  weiteren 
Belege  für  diese  Anschauung. 


*)  Fol.  haematol.  Bd.  II.  Nr.  4,  1905. 
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IV.  Funktiou  ilvr 
I.}ni|iliOTytei). 


1)  bei  der 
Nahrungsaaiimi- 
lation, 


19.  X'orlesimg. 

.1  ciliMiliills  ist  iliiü  tlic  Lyin)»lio/yl <*ii  gewiß 

eine  .s|)e/i(‘ll  ilmeii  /iikoimneiidf*  J‘’iinklion  IjfsiL/.cMi,  wenn  wir 
sie  auch  noch  nicht  keimen,  dahei  alicr  auch  zu  hedenken, 
ilaß  doch  nur  in  d(*n  ganz  jungen  Lyniphozylen  das  i^roLojilasma 
•>^0  schmal  und  s])ärlich  ist,  daß  man  ihm  für  diese  zu  fordernde 
l'’unklion  (dne  wesentliche  Hedeulung  ahsprechen  inüßLe,  Alle 
nur  einigermaßen  älteren  Formen  der  Lyniphozylen  — und 
diesi'  sind  die  überwiegende  Mehrzahl  — haben  ein  ganz  aus- 
giidiigt'S,  oft  sogar  wirklich  breites  Iboloplasma,  das  sicher 
funkt iomdl  bedeutungsvoll  ist.  Die  in  wechselnder  Menge  ein- 
gelagerten Azurkörner  düifen  wohl  als  Produkte  dieser  funk- 
tionellen Betätigung  des  Lymjjhozytenprotoplasmas  angesehen 
werden,  eine  Anschauung,  für  die  insbesondere  F e r r a t a 
eingetrelen  ist, 

ln  welcher  Hichtung  allerdings  sich  diese  F'unktion  der 
l.ymphozyten  bewegt,  ist  unbestimmt.  Nahe  liegt  es,  sie  mit 
dei-  ^'erdauung,  also  mit  der  Assimilation  der  im  Darmtrakte 
aufgenommenen  Nährstoffe  in  Verbindyng  zu  bringen,  wofür 
einerseits  die  außei'ordent  liehe  Anhäufung  lymphadenoider 
.\p])arate  in  der  Schleimhaut  des  Verdauungstraktes  und  im 
.Mesenterium  sju-icht,  andererseits  die  so  ungeheuer  hervor- 
ragende Holle,  welclie  den  Lymphbahnen  des  Darmes  und  des 
Mi'senteriums  bei  der  Desorption  der  Nährstoffe  zugewiesen 
ist.  Ob  dabei  die  Lymjihzellen  nur  als  bloße  Träger  der  in  der 
Darmwand  übernommenen  Sul»stanzen  dienen,  oder  auch  als 
\erarbeiter  solcher  Stoffe,  nämlich  als  Umwandler  an  sich 
toxischer  Nahrungsbestandteilein  unschädliche  und  ausnützbare 
Produkte,  muß  dahingestellt  bleiben.  Hoffmeister*) 
hat  ja  schon  vor  mehr  als  ‘JO  .Jahren  nachgewiesen,  daß  während 
der  \ erdauung  in  der  Darmwand  eine  lebhafte  \ ernudirung 
und  Anhäufung  von  Lymjihozylen  statt  findet,  ohne  daß  es 
alh'i'dings  gelungen  wäre,  einen  ( bertrill  großer  Lymphozyt ni- 
mengen  in  das  Blut,  während  der  N'enlammg  als  fest  st  eilendes 
Uiesetz  nachzu weisen . F r d e 1 y **)  beobachtet!'  an  Batten, 

«laß  sp«‘ziell  bei  l’ett-  und  Kohlehydrat  nahrung  die  Darm- 
schleimhaul  mit  Lymphozyten  dicht  erfiillt  sei,  währeml  sich 
bei  l■’leischnahrung  überwii'gend  ( !ranulozyt  <*n  finden,  und 
dcmculspiM'cht'iul  konnten  nach  O r a w i t z’  s .Mitteilung  B o- 

•)  y\rch.  f,  «'xp.  I’alli.  ii.  I’hiirin.  M<l.  U2.  IHS7. 

**)  ZfiiltK-lir.  f.  Uiologii'  M<1.  M». 
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s (‘  n t h a 1 und  G r ü n e b e r g*)  bei  Ratten  im  Blute  eine  Ver- 
iiu'hrung  der  Lymphozyten  feststellen,  wenn  die  Tiere  eine 
reine  Fett-  oder  Kohlehydratnahrung  erhielten.  Beim  Men- 
öcheii  konnte  aber  ein  derartiges  Verhalten  nicht  festgestellt 
werden,  denn  ein  einziger  gleichsinniger  Befund  bei  einem 
Säugling  ist  wohl  nicht  verwertbar,  weil  in  diesem  Alter  über- 
liaupt  die  Lymphozytenwerte  sehr  hoch  stehen  und  unbe- 
rechenbar schwanken. 


Nach  meinen  eigenen  Erfahrungen  findet  sich  während  der 
sogenannten  Verdauungsleukozytose  allerdings  zumeist  eine 
vermehrte  Lymphozytenzahl  im  Blute,  indem  die  Gesamt- 
leukozytenzahl ohne  Abnahme  der  Lymphozyten,  oft  sogar 
bei  gleichzeitigem  Ansteigen  ihres  relativen  Wertes  erhöht  ist. 
Leider  ist  die  Verdauungsleukozytose  selbst  ein  inkonstantes 
und  in  seiner  Bedeutung  unsicheres  Voi-kommnis.  Sichere 
Schlüsse  also  kann  man  aus  dem  Gesagten  wohl  nicht  ziehen, 
doch  ist  immerhin  die  Möglichkeit  gegeben,  daß  die  Lymphozyten 
eine  wesentliche  Bedentimg  für  die  Resorption  und  vielleicht 
auch  l'ür  die  Assimilation  von  Substanzen  besitzen,  welche  bei 
vorherrschender  Ernährung  mit  k'etten  und  Kohhdiydraten 
im  Darm  anfgenommen  werden.  Das  wäre  schon  eine  ganz 
wesentliche  funktionelle  Betätigung,  die  wahrscheinlich  in  dem 
gleichen  Sinne  von  Grannlozyten  nicht  geübt  wird. 


Auf  (h‘r  anderen  Seite  haben  di(‘  Lymphozyten  sicher  auch 


bestimmle  Funktiomm  bei  der  Al)wehr  korpuskulärer  Schäd- 
lichkeilen lind  bakterieller  Infektionen.  Insbesondn-e  dürfte  es 
sich  da  nm  eine  Massenwirkung  handeln,  die  in  den  lymjihati- 
schen  Apjiaralen  der  Schleimhäute  und  in  den  Lymphknoten 
in  ausgedehntem  Maße  geübt  wird.  Es  ist  auch  heute  noch  eine 
allgemein  ani'rkaunte  Meinung,  daß  diese  adenoiden  Apparate 
gewissermaßen  als  Schutzwälle  und  Filter  dienen,  welche 
Schädlichkeiten  zurückhalten  und  unwirksam  zu  machen  ver- 


nu'igen.  t'ast  jeder  an  der  Kürperoberfläche  eintretende  entzünd- 
liche Reiz  hat  eine  mehr  oder  minder  mächtige  Schwellung  der 
nächstgelegenen  Lym])hknoten  im  Gefolge.  Erfolgt  kein  Über- 
tritt der  infektionserregenden  Keime  ins  Blut,  so  spielt  sich 
der  Prozeß  dann  häufig  lokal  ab;  die  nächsten  Lymphknoten 
bilden  gewissermaßen  eine  Schranke,  welche  aber  die  Bakterien 


*)  üruwitz  Lohrbiicli,  111.  Aull.  S.  IS7. 
Türk,  Haematologic  IX.  i. 
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niclil  nur  xurückhäll,  somlorn  sie  auch  unl(!r  I’roliferalioii  und 
evenluell  unlei'  Zuliiirenalune  einer  lokalen  J^hxsinlalioji  zu  vcr- 
uicliten  hesLrehl  ist.  Insbesondere  werden  JJakLerien  jener  Gruj)- 
pe,  welche  hei  nicht  gar  zu  hoher  Xh'rulenz  im  menschlichen 
Organismus  die  Neigung  zu  entzündlich-granulomatösei-  Ge- 
wehsbildung  erzeugen,  mit  Vorliebe  in  den  Lymphknoten  aui- 
g(‘sla[)elt  und,  wenn  möglich,  unschädlich  gemacht  und  V(*i- 
nichtet,  inslu'sondere  also  die  Tuberkelbazillen.  iJement- 
s()rechend  sehen  wir  ja  die  enorme  Bedeutung  des  lymphalischen 
A])parates  bei  der  Ausbreitung  und  bei  tler  Bekämjtfung  diese)- 
Erkrankung  Tag  für  Tag  in  der  Klinik  in  der  augenfälligsten 
W eise,  und  Bartel  und  N e u m a n n *)  ist  es  gelungen,  in 
Lymphknotenextrakten  direkt  Tuberkelbazillen  schädigende 
und  sie  in  ihrer  Virulenz  hochgradig  abschwächende  Substanzen 
nachzuweisen.  Eine  ebenfalls  sehr  wesentliche,  wenn  auch  noch 
nicht  in  diesem  Mal3e  erforschte  Bedeutung  kommt  ohne  Frage 
dem  lymphatischen  Apparate  bei  der  der  Tuberkulose  ver- 
wandten Lepra  und  endlicli  bei  der  Syjdiilis  zu.  Ich  brauche 
weitei-hin  wohl  nur  ganz  beiläufig  darauf  hinzuweisen,  daß  bei 
exsudativen  Erkrankungen  der  Serösen  sowohl  als  auch  der 
Schleimhäute  und  selbst  bei  entzündlichen  Organinfiltrationen 
wenigstens  in  jenen  Fällen,  wo  eine  hohe  \ irulenz  der  krankheil- 
erzeugenden  Bakterien,  eine  besonders  hohe  Konzentration  der 
einwirkenden  Gifte  nicht  stattfinden  dürfte,  ebenfalls  die 
Lymj)hozyten  eine  ganz  hervorragende,  jene  der  polymorph- 
kernigen Zellen  zumeist  übertrefh'nde  Bolle  spielen,  ebenso  wie 
wenigstens  zeitweilig  bei  experimentell  (u-zeuglen  aseplischen 
Exsudationen. 

Aus  dem  Gesagten  geht  wohl  zur  Genüge  hervor,  daß  es  im 
Organismus  j(MJerzeit  und  überall  Arbeit  genug  für  die  l.ymi)ho- 
zyten  geben  muß,  und  man  wii-d  sich,  wenn  man  (‘infach  die  ange- 
fiihrlen  klinischen  Tatsachen  berücksichl igt,  kaum  mil  O ra- 
w i I z den  Kopf  darül»er  zerbrechen,  wozu  die  Lymphozyten 
denn  eigenlli<-li  im  Bhd.e  kndsen,  wenn  sie  nicht  die  Aufgabe 
haben,  sieh  bei  Bedarf  in  Granulozyten  umzuwandeln.  Aber 
schon  aus  dem  (icsaglen  geht  ilie  Bolle  der  Lyin|diozyl <*n  als 
überwiegeml  lokaler,  allej-dings  beinahe  allg«“gen\\ artiger  l>e- 
kämpfer  von  kra iikmachendeii  Schädlichkeiten  her\(jr.  Nicht 

•)  Z.-nlrnll.liill  f.  Makl<Tiol.  I.  Ori^.  M<l.  »0,  lWO  un«l  Wic-ii.T  klin.  Wo- 
ctieiiiKilir.  I1XJ7,  Nr.  43 — J4. 


Biologie  u.  Funktion  der  weißen  lilutkörpcrchen. 


195 


iler  Ki'cislauf  ist,  was  diese  Funktion  betrifft, 
das  Hauptfeld  ihrer  Tätigkeit,  sondern  es  sind  dies  die  ver- 
schiedenen adenoiden  Apparate.  Dennoch  sind  die  iin  Blute 
kreisenden  Lymphozyten  auch  für  diese  Tätigkeit  sicher  nicht 
belanglos.  Die  Lehre  EhiTichs  von  der  Bewegungsunfähigkeit 
der  Lymphozyten  ist  einwandfrei  widerlegt  worden.  Die  Lympho- 
zyten haben  eine  amoeboide  aktive  Beweglichkeit,  wenn  diese 
auch  nicht  entfernt  so  lebhaft  ist,  wie  jene  der  Graijulozyten; 
ja  sic  haben,  wie  neuerdings  LI  c 1 1 y und  Schrid.de  nach- 
gewiesen haben,  auch  die  Fähigkeit,  aktiv  durch  die  Gefäßwand 
zu  dringen.  Diese  Eigenschaft  ist  gewiß  von  der  allergrößten  Be- 
deutung, weil  sie  die  Möglichkeit  zuläßt,  daß  auf  entsprechende 
Schädlichkeiten  hin  Lymphozyten  an  den  Krankheitsherd 
wandern  und  daß  BluLlymphozyten  den  Anstoß  geben  zur 
Bildung  entzündlicher  kleinzelliger  Infiltrate  und  lymphozy- 
Lischer  Exsudate.  Ich  will  damit  nicht  im  entferntesten  die 
große  Bedeutung  der  im  Gewebe  vorhandenen,  noi’inalerweise 
aber  zweifellos  im  Ruhezustände  befindlichen  Lymphozyten  in 
Zweifel  ziehen,  sondern  nur  ihre  ausschließliche  Holle 
für  die  Entstehung  der  ersten  R e a k l.  i o n in  Frage  stellen. 
Des  nähci'cn  komme- ich  später  bei  Erörterung  der  Entzündungs- 
lehre  noch  auf  diesen  Vorgang  zu  sprechen. 

Damit  ist  wohl  so  ziemlich  alles,  was  wir  über  die  funk- 
tioneile Bcläligung  der  Lymphozyten  wissen,  erschöpft.  Der 
Vollständigkeit  und  K'larheit  hallx'r  will  ich  nur  noch  ein  paar 
negative  Feststellungen  anfügeii,  welche  die  Lymphoj^yten 
gegenüber  den  Granulozyten  charakteiisieren.  Die  kleinen 
Lymphozyten  üben  nach  M e t s c h n i k o f f selbst  keine 
Phagozytose,  wenigstens  nicht,  insolange  sie  ein  schmales 
Protoplasma  haben;  dagegen  soll  den  älteren  breitleibigen 
Formen  diese  Fähigkeit  zukommen.  Ich  sage:  sie  soll  — denn 
M e t s c h n i k 0 f f bedient  sich  einer  anderen  Begriffsab- 
grenzung als  wir  und  es  läßt  sich  schwer  sagen,  ob  seine  breit- 
Icibigen  Formen  wirklich  mit  unseren  «alten  Lymphozyten»  iden- 
tisch sind,  oder  ob  er  nicht  breitleibige  ainkernige  Zellformen 
anderer  Herkunft,  z.  B.  große  einkernige  Leukozyten  oder 
endotheliale  Elemente  gemeint  hat.  Jedenfalls  üben  in  den 
Lymphdrüsen  selbst  nicht  die  Lymphozyten,  sondern  andere, 
viel  größere  blaßkernige  Elemente,  die  offenkundig  endothelialer 
Herkunlt  sind,  die  Phagozytose  aus.  Außerdem  fehlen  den 
Lymphozyten  anscheinend  oxydierende  und  proteolytische  . 

13* 
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11).  VorleHimg. 


Aktive 

Lyiiiphozytoe. 


l'ermonU'.  Allgemein  spiicliL  man  weiLeis  in  Anlelimmg  an 
E li  r 1 i t;  li  s (lieshezngliclie  Anflassnngen  den  Lynijiliozyl cn 
die  Eäliigkeil  ah,  an!  chemische  Heize  dnrcli  aktiv«;  Znwan- 
dernng  zn  reagieren,  das  heiül  also,  einer  CliemoLaxis  zn  folgen. 
Ich  meine  aber,  (laß  man  ihnen  da  ein  klein  wenig  unrechl  Lnl. 
W'enn  sich,  wie  ich  es  als  wahrscheinlich  angedenlet  halte,  di«* 
primäre  hhnwanderiing  von  LymphozyLen  ans  dei'  Hhilltahn 
in  Serösen  oder  in  das  jierivaskuläre  Gewehe  h«?i  dort  einti-«;Lendei' 
hakterieller  oder  mechanischer  Schädigung  als  richtig  ei-w«*isL, 
wird  man  jedenfalls  eine  lokal  anziehende  Krafl  der  hetreffenden 
Schädlichkeiten  auf  die  in  der  Nachhai'schafl  kreisenden  Lym- 
[thozyten  annehmen  müssen,  wenn  auch  die  Heize  im  allge- 
meinen nicht  hinreichen  dürften,  um  im  Blute  eine  allgemein«; 
aktive  Lymjthozytose  hervorzurufen.  Es  muß  N a e g e 1 i zug«;- 
gehen  werden,  daß  gerade  hei  diesen  Erkrankung«;!!  eine  \'«;r- 
niehrung  der  Lymphozyten  im  kreisenden  Blute  g e w ö h n.l  i c h 
nicht  zu  heohachten  ist.  Aber  ein  absolutes  Gesetz,  wie  es  nach 
X a e g e 1 i s Aussprüchen  scheinen  mejehte,  ist  «las  wohl  nicht. 
Wi!'  sehen  ja  gewöhnlich  solche  Prozesse  erst  mit  de!-  he!-eits 
entwickelten  lixsudation  oder  doch  zu  einer  Zeit,  wo  die  alle!-- 
«‘rsten  klinisch  latenten  ode!-  unklaren  Stadien  Itereits  vorühc!- 
sind,  und  gerade  während  diese!-  könnte  eine  Lyni])hozytos«‘ 
vorhanden  sein. 

Ich  hatte  im  Winter  1903-1904  zufällig  Gelegenheit,  einen  jungen  Mann  wie- 
«lerholt  vor  und  während  der  Entwicklung  eines  spozifischoii  ijleuritiselien  Exsu- 
dates in  meiner  Sprechstund«*  zu  beobachten.  Er  war  kurz  v«>rher  lK*i  .Ahleistung 
s«*iner  Militärpflicht  in  Mostar  gestanden  und  von  dort  mit  einer  dysenterieart igeii 
Enteritis  Ende  Oktober  1903  zuriickgekohrt.  In  Wien  hörten  die  Durcljfälle  sehr 
rasch  auf  und  der  junge  Mann  fühlte  sich  zwei  Woehen  g<;sund.  Datui  trat  ohne 
iM'kannto  Urs«iche  ein  «Irei  Wochen  lang  andau«*rndes  KielK*r  auf,  mit  alK'ndlicheii 
Steigerung««!!  bis  gegen  40®,  als^r  ohne  Schi'itli^lfröst«*,  «lagt*g<‘ii  mit  Sehwt*iüen  und 
mit  unb««stirnmten  Schmerzen  im  Kücken  und  in  der  l.z*n«lengegend.  Das  Fieber 
n*agierte  nicht  auf  Chinin,  das  wegen  .Malariaverdaehtes  gegeljen  worilen  war.  ver- 
schwanrl  alxir  dann  ziemlich  unvermittelt  von  selbst.  .-\ls  einziges  objektiv  naeh- 
weisbares  Symptom  hatte  eine  deutlich  tastban*  .Milzschwellung  iK'staiulen.  leh 
sah  den  Kranken  erst,  ii(vehd«*m  das  Fieber  bi'reits  witaler  3 Wochen  völlig  g«*- 
s(«hwunden  war  ; er  klagte  nur  «d)««r  f«>rt«lauernde  Schwäoh«*.  Mis  auf  einen  tast- 
baren .Milztumor  war  der  klinisch««  Mefund  n«*galiv.  Iin  Mluli*  wan*n  bei  zwei- 
inalig.*r  Zählung  (21.  n.  22.  .XII.  03)  l2Kti0  (.\M)  und  IttSUtl  l.eiikozyten.  darunt.-r 
49'.,  und  4ti'.,%  I.yinphozyten.  Nichts  .Malarisehes.  Am  9.1.04  konnte  ich  zum  er- 
.stenmaleein  Zurüc’kl.leib«-n  der  r«*ehten  |{rusl  hälfte  bei  <ler  Atmung  mul  ein.*  kaum 
I Oiierfinger  Imhe  basale  Dämpfung  r.  h.  u.  bei  veriing«'it<*r  n*spiraloriseh<*r  \".*r- 
sehii'bliebkeit  naehweisen  ; ls>ukozyl«'iizahl  12700.  I.yinphozyt.'n  42.87o- 
nä«*hsten  rnt.-rsiiehung  am  9.  II.  t)4  war  ls*r<*ils  «*in  recht s.s.*i I iges  I'leura-Fxsu.lal 
bis  zurr«  Sehult«*rblattwinkel  hinauf  n«ichzuw.*iH<>n  ; ilie  ls*ukozyt<*nzahl  iM'lrug 
11-200.  der  l.yinphozytenwiTt  30,r>%-  D.*r  weit.*n>  V««rlauf  war  der  einer  g.*wolm- 
lieb.'!«  tiils*rkulös.*n  l’lcuritis  mit  schlieülich  vollkommen.*r  U«*sorpti«)n  ; ich  selbst 
hals*  ilen  V.'rlauf  ni«*ht  w.«it««r  lK!oba<«ht«*l  mul  mm imtersuelmng«>n  wur<l«*n  nieht 
mehr  vorgerioinincn.  Fts*nMo  eriimen*  ich  mich  an  ein.'ii  Fall  \ «n  ausgebn*il.' 
ter  h.«nlförmig«*r  -|'ub.-rkulose  der  .Milz  mul  der  ls*ls«r,der  klinisch  das  Mild  einer 
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so"onaiinton„lionalen  Psondoleukaemie“  geboten  hatte  xmd  bei  welchem  ebenfalls 
längere  Zeit  ’hindiu-eh,  aber  nicht  im  Endstadimn,  eine  ganz  ausgesproehene  re- 
lative Lymphozytose  bei  zumeist  deutlieh  aber  mäßig  erhöhter  Gesamtleuko- 
zytenzahl bestand. 

Ich  fürchte  darnach  sehr,  es  wird  bezüglich  der  Zurück- 
weisung einer  aktiven  Lymphozytose  ebenso  gehen,  wie  etwas 
früher  mit  der  Leugnung  der  aktiven  Beweglichkeit  dieser 
Zellen,  und  die  Wahrheit  wird  in  der  Mitte  liegen.  Die  Lympho- 
zyten werden  nur  auf  bestimmte  Reize  hin  und  gewiß  nicht  in 
jenem  hohen  Grade  wie  die  polymorphkernigen  Neutrophilen 
einer  aktiven  Einwanderung  i n die  Blutbahn  und  einer  akti\'en 
Wanderung  aus  der  Blutbahn  durch  die  Gefäße  fähig  sein  ; 
aber  wandern  werden  sie  doch,  unter  Einhaltung  ganz  bestimm- 
ter, aber  anderer  Gesetze  wie  die  Granulozyten.  Die  Beobach- 
tungen von  Zieler*)  und  0.  Fischer**)  scheinen  ja 
für  manche  Arten  einei'  aseptischen  Dermatitis,  erzeugt  durch 
Finsenlicht,  zweifellos  dargetan  zu  haben,  daß  in  den  ersten 
15  Slunden  lediglich  eine  erhölite  Durchlässigkeit  dei-  Gefäße 
und  eine  Auswanderung  hauptsächlich  von  Lymphozyten, 
später  auch  von  Erythrozyten  erfolgt,  während  erst  gegen 
Ende  des  ersten  Tages  eine  Proliferation  des  autochthonen 
jiei'ivaskulären  Gewebes  beginnt.  Bei  der  Bes])rechung  der 
Entzündungslehre  werde  ich  noch  einmal  auf  diese  Fragen 
z 11  i'ü  c k k om men  m ü ssen . 

Eine  ungemein  vielseiligere  funktionelle  Betätigung  kennen  dcraramiiozy^^ 
wir  nun  von  den  Granulozyten.  Sie  sind  ja  auch  in  ganz  anderei' 

Weise  ausgestattet;  man  siehl  ihnen  die  K’ompliziertheit  der 
Aufgaben  ihres  Daseins  förmlich  an. 

Die  hervorragendste  und  für  alle  Funktionen  bedeutungs- 
\olle  vitale  Eigenschaft  der  Granulozyten  ist  ihre  aktive 
a m 0 e b o i d e Beweglichkeit,  welche  es  ihnen  ermög- 
licht, selbsttätig  zu  w^andern,  sich  durch  zarteste  Gefäß-  und 
Gewebsspalten  hindurchzuzwängen  und  Fremdkörper  durch 
.\ussendung  von  Pseudopodien  zu  umschließen.  Die  Bew^eglich- 
keit  unserer  Zellen,  insbesondere  der  Neutrophilen,  ist  eine 
sehr  hochgradige,  wie  ja  wohl  jeder  von  Ihnen  aus  eigener 
Beobachtung  weiß,  und  die  dabei  vorkommenden  Gestalt- 
veränderungen  sind  die  bizarrsten.  Ungemein  behilflich  ist 
der  Zelle  dabei  ihr  schlanker,  nach  allen  Richtungen  hin 

*)  Zentralbl.  f.  Path.  1907,  Nro.  8 u.  Arcli.  f.  Derm.  u.  Syph.  Bd.  8S,  1-3. 

**)  Zioglors  Boiträgo,  Bd.  45,  1909,  (Fol.  haem.  VIII.  5.  S.  302). 
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aiifrollhan'r  l\ern,  der  sich  den  dünnsten  Aiisziehiingen  des  Ih’olo- 
plasmas  widerstandslos  anziijiassen  veimag.  Ich  helone  ahei- 
hier  nochmals,  was  ja  schon  frülier  gesagt  wurde;  die  j)olynioi  |)h(“ 
Kerntigur  ist  ein  der  Zelle  auf  ihi’en  Weg  ins  Blut  bereits 
niitgegehenes  Hüstzeng,  nicht  etwa  nur  die  Folge  d(;i‘  hei  der 
ainoel)oiden  Bewegung  statt  findenden  G(‘stall  Veränderungen, 
lin  Blute  selbst  haben  ja  die  Zellen  kaum  Gelegenheit  ziii" 
Betätigung  ihrei-  Eigenhewegung ; sie  werdcm  insolange  ihre 
kugelige  tl'orm  annähernd  beibehalten,  als  sie  nicht  im  ver- 
langsamtbn  Kapillarstrome  an  der  Gefäßwand  haften  bleiben 
und  in  diese  und  das  sie  umgebende  Gewebe  einzudringen  bestrubt. 
sind.  Es  kann  aber  gar  keinem  Zweifel  unterliegen,  daß  ein 
großer  Teil  der  Findition  aller  Leukozyten  des  Blutes  nicht  in 
der  Blutbahn,  sondern  außerhalb  derselben  in  den  Geweben 
abläuft,  und  gerade  für  diesen  Teil  ihres  Lebenswerkes  braucht 
die  Zelle  ihre  I3eweglichkeit  und  iliren  schlanken  anj)assungs- 
fähigen  Kern. 

Vermöge  ihrer  Fähigkeit,  fremde  Körper  zu  umschließen, 
förmlich  zu  umfassen,  üben  die  Neutrophilen  in  recht  ausgedehn- 
tem Maße  die  Tätigkeit  der  Phagozytose.  M e t s c h n i - 
k 0 f f nennt  sie  Mikrophagen,  während  er  als  Makrophagen 
große  einkernige  Elemente  bezeichnet,  welche  offenbar  ver- 
schiedenen Ursprungs  sind;  ein  Teil  der  Makrophagen  könnte 
den  alten  Lympliozyten  des  Blutes  entsprechen,  ein  Teil  vielleicht 
den  großen  einkernigen  Leukozyten ; sicher  aber  sind  auch 
zahllose  Gebilde,  welche  dem  kreisenden  Blute  übeihaupt  fremd 
sind,  und  zwar  sogar  überwiegend  solche,  in  diesem  Sinne  tälig. 
I)enn  .Makrophagen  finden  sich  nicht  im  kreisenden  Blute, 
wenigstens  nur  höchst  ausnahmsweise  hier,  sondern  sie  sitzen 
in  den  tlrganen,  und  zwar  insbesondere  in  jenen,  welche  sich 
mit  der  V^ernichtung  von  fremden  Eindringlingen  und  mit  dem 
.Abbau  der  invalid  gewordenen  bdement(!  des  Körpers  selbst 
beschäftigen.  Wir  finden  sie  also  normalerwei.se  reichlich  ins- 
besondere in  der  Milz,  in  den  Blutlymphdrüsen,  im  Knochen- 
marke, in  den  Lymj)hdrüsen  ; sie  treten  aber  weiters  überall 
dort  auf,  wo  durch  krankhafte  \ eränderung(*n  zerfalhuides 
Zellmaterial  geschaffen  wird,  oiler  wo  Bakterien  und  Fnund- 
kfUfter  eingedrungen  sind,  l'^s  ist  im  hohen  (iiade  wahr- 
scheirdich,  daß  Abkömndinge  der  l'hidnt  helien  von  (lefäß- 
nnd  Lyrnphbahnen  ganz  besotnlers  dieser  h'unktion  als  Makro- 
phagen obliegen. 
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Auch  in  Bezug  auf  die  Phagozytose  ist  also  wohl  eine 
Arbeitsteilung  eingetreten,  und  wir  sehen  tatsächlich,  daß  sich 
die  Mikrophagen,  d.  h.  also  die  Neutrophilen,  hauptsächlich 
mit  der  Aufzehrung  von  Bakterien  beschäftigen.  Aber  nicht 
einmal  mit  allen  und  sicher  nicht  mit  den  Bakterien  in  jedem 
Zustande  befassen  sie  sich.  Man  hat  ihnen  in  etwas  geheimnis- 
voller Sprache  einen  besonderen  Geschmackssinn  zugeschrieben, 
vermöge  dessen  sie  nur  auf  ganz  besonders  leckere  Bissen 
losgehen  sollen,  und  hat  eine  ganze  große  Lehre  und  Unter- 
suchungsmethodik auf  dem  Vorhandensein  von  Stoffen  aufge- 
baut, welche  den  Neutrophilen  die  Bakterien  gewissermaßen 
schmackhaft  zuzubereiten  bestimmt  sind. 

Entkleiden  wir  diese  Sprache  einigermaßen  ihres  Bilder- 
reichtums, so  kommt  es  wohl  darauf  hinaus,  daß  zur  Phagozytose 
nicht  die  in  der  vollen  Kraft  ihrer  Lebenstätigkeit,  ihrer  Vitalität 
und  Virulenz  stehenden  Bakterien  bestimmt  und  geeignet  sind 
(Borde  t),  ebensowenig  wie  gesunde  funktionstüchtige  Zellen, 
sondern  die  durch  die  Schutzkräfte  des  Organismus  im  Kampfe 
zermürbten,  verwundeten,  absterbenden  Bakterien  und  schließ- 
lich die  toten  Bakterienleiber,  genau  so  wie  sonst  absterbende 
Zellen  und  Zelltrümmer. 

Aber  die  Neutrophilen  begnügen  sich  nicht  etwa  damit, 
die  Blessierten  und  Toten  vom  Kampfplätze  zu  tragen  und  an 
geeigneten  Orten  (in  den  obgenannten  Organen)  niederzulegen; 
sie  sind  nicht  etwa  bloß  eine  Sanitätstruppe,  sondern  vor 
allem  sind  sie  selbst  die  Kombattanten,  welche  den  Feinden 
des  Organismus  mittelst  verschiedenartiger  Waffen  erst  jene 
Wunden  schlagen,  sei  es  direkt  oder  sei  es  wenigstens  indirekt: 
sie  sind  ein  wohlorganisiertes  Heer,  in  dem  naturgemäß  auch 
eine  Sanitätstruppe  nicht  fehlt.  Eine  Zeit  lang  hat  man  in  der 
Phagozytose  die  Haupttätigkeit  der  Leukozyten  gesehen  und 
Itaute  auf  ihr  die  ganze  Lehre  von  der  krankheits-  und  infektions- 
bekämpfenden Funktion  der  Leukozyten  auf;  so  ursprünglich 
M e t s c h n i k o f f.  Bald  aber  stellte  sich  das  Verhältnis  so 
dar,  wie  ich  es  eben  beschrieben  habe.  Das  Verspeisen  der 
Pjakterien  ist  nur  eine  Samaritertätigkeit  für  die  im  Kampfe 
blessierten  und  gefallenen  Feinde.  Der  Kampf  selbst  wird  mit 
anderen  Waffen  geführt,  welche  nach  den  Anschauungen  aller 
maßgebenden  Forscher  in  einer  Art  Fermentwirkung  der 
Leukozyten  zu  suchen  sind.  Darüber  sind  B u c h n e r,  B o r d e t 
und  Ehrlich  mit  seiner  Schule  alle  eines  Sinnes. 


2)  rennen  twir- 
kungen  seitens 
der  (Iriiimlonyten 
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H>.  Vorlesung. 


:»)  Ro<liizierenJc 


b)  OiydierendP 
Fähigkeit 
(Oiyilasp). 


l'^lie  ich  aluM-  jelzl  ries  näheren  auf  rlie  Besprechung  der 
Innklionellen  I laiiplanlgahe  der  ( Irannlozvl.en  eingelie,  \\ii-d 
es  sich  wohl  emplehlen,  Ihnen  nh(‘rhaiii)L  ein  Ih’ld  von  den 
weiteren,  unseren  Zellen  zu  Oehote  slehenden  vitalen  Kräflen 
zu  gehen.  ^ 

Schon  hei  dtn-  Besj)rechnng  der  sogenannten  N'italfäi'hnng 
habe  ich  daranl'  hingewiesen,  daß  lebende  Leukozyten  über  " 
r e d u z i e r e n d e K r ä f t e verfügen,  welche  z.  B.  eine  ’ 
h'ärbung  niil  Methylenblau  unmöglich  machen,  indem  der 
h'arbstoff  sogleich  durch  Bednklion  in  ein  Leiiko-l’rodnkt 
nmgewandelt  wiial,  ans  welchem  erst  wierler  beim  Abstei-ben 
der  Zelle  durch  Saiierstoffaufnahme  der  blaue  Farbstoff  entstehl.. 
Vollkommen  gleichartig  ist  das  N'erhalten  bei  Anwendung  aller 
anderen  in  Betracht  kommenden  Farbstoffe,  so  daß  alle  soge- 
nannten X'italfärbnngen  eigentlich  Färbungen  der  abstei'benrlen 
oder  bereits  abgestorbenen  Zellen  sind.  Diese  reduzierenden 
Fähigkeiten  der  Leukozyten  hat  schon  vor  25  Jaliren  P.  h r - 
lieh  gekannt  und  studiert*),  eine  große  praktische  Bedeulung  j 

haben  sie  aber  bis  jetzt  nicht  erlangt.  j 

1 

Eine  wesentlich  größere  Bedeutung  dürfL*  den  o .x  y d i e - 
r ende  n F ä h i g k e i t e n der  Leukozyten  zukommen, 
welche  nach  allen  bisherigen  Feststellungen  mit  Sicherheit 

auf  ein  Ferment,  eine  Oxydase,  zurückgeführt  werden  müssen. 

Auf  dieser  Eigenschaft  der  Leukozyten  ist  di(!  schon  im  ersten 
Teile  der  Vorlesungen  besprochene  (luajakreaktiou  aufgebaut,  j 

welche  ja  auch  schon  im  Jahre  PJOß  li  r i c h .Meyer**)  ; 

als  Proflukt  einer  h'ermentwii-kuug  hingest  eilt  hat;  di(?  (iuaja-  < 

konsänre  wird  durch  Einwirkung  di(“s»“r  O.xydasci  ohne  Zufiigung  i 

eines  anderen  (Jxydat ionsmit f«‘ls  zu  Guajakblau  oxydiert.  Die  ' 

Befleut.ung  dieser  Beaktion  ab(>r  beruht-  auf  (h*r  V(Ui 

B r a n fl  e n b II  r g und  lll  r i c h Meyer***)  b(“hauj)t (*t en 
und  von  letzterem  gegemiber  den  Einwänden  St.  Kleins  ; 

aufrecht,  erhaltenen  und  sichergi'st eilt eu  'l’atsache,  daß  nur  ’ 

flie  Leukfizylen  iler  ( jranulozytciu’eihe  das  oxydii'rende  ' 

h'ernient  enthalt.cui,  während  es  den  Zellen  der  Lymplm- 
zytenreihe,  also  fleu  ,\bk('immlingen  des  lymphadenoiden  ’ 

Gewfdies  vollkommen  fehlt. 

J 

•)  f)rt«  SmnTHf.<ifft>e<liirfniH  (Ich  < )r(riuiiHmim.  Hi>rlin  Ikm  Ilirsoliwnid.  ISSr». 

••)  S.  I.  Teil,  S.  2:u.  I 

•••)  Mfincliner  ine<l.  Woeheimclir.  IIMM,  NTo.  35. 
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Die  Guajakprobe  hat  praktisch  zur  UnLorscheidung  von 
lymphadenoiclen  und  myeloiden  Wucherungen  nur  eine  selir 
geringe  Anwendung  gefunden;  umso  gröfJer  aber  scheint  in 
neuester  Zeit  in  dieser  Hinsicht  die  Bedeutung  einei'  zweiten 
Oxydasereaktion  werden  zu  wollen,  welche  el)enfalls  auf  den 
Studien  E h r 1 i c h s aufgebaut  ist  und  in  ihrer  gegenwärtigen, 
für  mikroskopische  Zwecke  gebräuchlichen  Form  von  F. 
Winkler^)  herrührt.  Er  studierte  sie  zunächst  an  Eiter- 
ausstrichen, zeigte  aber  dann  auch,  daß  in  Blutaussti'ichen 
die  Leukozyten  die  gleiche  Heaktion  geben  wie  die  Eiterzellen, 
und  fand  sie  auch  in  den  Leukozyten  der  blutbereitenden  Organe, 
wobei  er  zwischen  den  einzelnen  Leukozytenarten  des  Menschen 
nur  quantitative  Unterschiede  beol)achtet  hal)en  will.  Er  fand, 
daß  auch  in  den  Zellen  des  lymphatischen  .Apparates  Oxydase 
vorhanden  sei.  Diese  letztere  Behauptung  Winklers  hat 
aber  Walther  Schnitze^)  in  zwingender  Weise 
widerlegt  und  zum  Teile  auch  aufgekläii.  Es  hat  sich  nämlich 
ergeben,  daß  außer  den  granulierten  Zellen  der  myeloiden 
Leukozytenreihe,  also  den  Neutrojdulen,  Eosinoj)hilen  und 
Mastzellen,  auch  die  ungranulierlen  Abkömmlinge  des  myeloiden 
Gewebes,  welche  bei  manchen  Formen  großzelliger,  aknt  vei- 
laufender  Leukaemien  die  Hauptmasse  der  Zellen  im  Blute  und 
der  pathologischen  Zellwucherung  in  den  (Jrgaiuui  ausmachen, 
welche  also  sehr  vielfach  l)ci  solchen  Fällen  auch  im  interfolliku- 
lären Gewebe  der  Lymphknoten  wuchernd  angetroffen  werden, 
gleichfalls  die  Oxydasereaktion  geben  können,  während  die 
echten  Lymphozyten,  große  und  kleine,  vollkommen  negativ 
reagiereJi.  Die  Angaben  S c h u 1 1 z e s sind  l)ishei‘  von  H. 
S c h m i d t und  Schlagen  h a u f e r ^),  von  P e t e r s "*) 
und  von  M a r c h a n d nachgeprüft  und  bestätigt  worden, 
sodaß  wir  schon  heute  sagen  können:  die  auf  einer  Indophcnol- 
blau-Synthese  beruhende  Oxydasereaktion  ist  ein  sehr  wiclitiges, 
beinahe  unentbehrliches  differential-diagnostisches  Hilfsmittel 
zur  Unterscheidung  großkerniger  ungranulierter  Zellformen 
des  Blutes  und  der  bhitbereitenden  Organe  und  damit  zui' 
Unterscheidung  und  Ti-ennung  der  großzelligen  ahnten 


q Fol.  haematol.  Bd.  IV.  H.  3,  1907. 

q Mimchnor  mod.  Wochenschr.  1909  Nro.  4,  u.  Zieglers  Beitr.  Bd.  XLV.  1909. 
■’)  Mittoilg.  d.  Ges.  f.  inn.  Med.  in  Wien,  Sitzg.  v.  11.  2.  1909. 
q Münchner  med.  Woclienschr.  1909  Nro.  29. 
q ebd.  1911  Nro.  17  u.  Nro.  22  (Rof.  Fol.  haem.  Bd.  XI  Nro.  3). 
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19.  Vorlesung. 


Leiikaeinien  geworflen.  Die  praktische  Hedeutung dieser  Reaktion 
ist  umso  größer,  als  sie  leicht  .sowohl  an  l.^lut-  und  Organaus- 
strichen als  an  Organgefrierschnitten,  sowohl  makroskopisch 
als  mikroskopisch  ausgeführt  werden  und  auch  zur  nachträg- 
lichen Reurteilung  aller  Präparate  und  alter  Fälle  herangezogen 
werden  kann. 

Die  Reaktion  beruht  auf  folgenden  Vorgängen:  wenn 
man  eine  1 % ige  wässei'ige  Lösung  von  o-Naphthol,  die  am 
beslen  unter  Zusatz  von  1 % Natr.  carhon.  in  der  Hitze  herge- 
stellt  und  dann  kalt  filtriert  wurde,  mit  einer  1 % igen  wässeri- 
gen Lösung  von  Dimethyl-p-Phenylendiamin  bei  Luftzutritt 
zusammenbringt,  so  bildet  sich  allmählich  «durch  oxydative 
Synthese  ein  blauer  Farbstoff  aus  der  Gruppe  der  Indophenole, 
im  speziellen  Falle  Naphtholblau,  welcher,  da  er  in  Wassei'  un- 
löslich ist,  ausfällb).  Was  hier  der  Sauerstoff  der  Luft  bewirkt, 
\ermag  in  Gewebsschnitten  und  in  Ausstrichpräparaten  ein 
oxvdierendes  Ferment,  und  es  färben  sich  in  den  betreffenden 
Präparaten  dann  jene  Stellen  blau,  an  welchen  eben  dieses 
b'erment  wirksam  war.  ln  den  Fällen,  welche  für  uns  von 
Bedeutung  sind,  färben  sich  speziell  die  fermcnthaltigen  Leuko- 
zytenarten in  ihrem  Protoplasma  blau,  während  die  ferment- 
freien  Zellen  in  ihrem  Protoplasma  und  alle  Zellen  in  ihrem  Kern 
vollkommen  ungefärbt  bleiben.  Die  Färbung  erfolgt,  wie  die 
mikroskopisebe  Untersuchung  zeigt,  nicht  diffus,  sondern  in 
b'orm  von  feinsten  Körnchen,  auch  in  jenen  Zellen,  welclie  bei 
Anwendung  unserer  gewöhnlichen  Färbungsmethoden  und 
selbst  der  Schridde’ sehen  Methode  als  ungranuliert 
erschienen  sind.  S c holt  z e*)  meint  deshalb,  daß  die  Reaktion 
zugleich  eine  biologisch-chemische  Methode  der  Granula- 
färbung darstelle,  welche  Körnchcnbildungen  auch  in  den 
sonst  ungekörnt  erscheinenden  Myeloblasten  nachzuweisen 
geslatlel.  Echt«!  Lymi)hozyl en,  ob  groß,  ob  klein,  bleiben  frei 


von  dies«'!'  l'ärbung. 

I*’ür  flie  Ausführung  der  Reaktion  sind  folgende  \ or- 
schriflrn  zu  beobachten:  I)ic  zu  untersuchenden  Präparat«' 

können  fris«h  oder  alt  sein;  sf'lbst  jahrelang  gi'h'gene  Organ- 
.s«  hnill«“  g«‘beii  no«'h  «lic  R«‘aklion,  w«‘un  nicht  eine  h'rmenl- 
s«-hädig«‘n«le  f»«l«*r-zersi «■»r<'n«lr  b’ixal  i«)Usmelho«le  zur  .\nw«'u«lung 
gckomnu'n  war.  l-'ür  ( )rgan8rlmill e emj»fi«‘hlt  sich  zumeist 


*)  M(mchti»«r  ined.  Wunlioimdir.  Nr«.  4,  S.  Klü. 
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Formol-  oder  Müller-FormolfixaLion  unter  Vermeidung  der 
Einwirkung  absoluten  Alkohols;  für  Ausstriche  ist  unbedingt 
die  Hitzefixation  zu  vermeiden,  Alkoholfixation  ist  zulässig, 
noch  sicherer  aber  ebenfalls  die  Foimolfixation.  Übrigens 
können  längere  Zeit  hindurch,  d.  h.  nionate-  und  jahrelang 
gelegene  Ausstriche  ebenso  wie  für  andere  Färbungen  so  auch 
für  diese  Reaktion  ohne  jede  Fixation  verwendet  werden. 
Ist  die  Reaktion  einmal  angestellt  worden,  so  dürfen  die; 
Präparate  nicht  mehr  mit  Alkohol  oder  Ätlier  oder  Xylol  oder 
ül  zusammengebracht  werden,  weil  die  Färbung  durch  diesi* 
Reagenzien  zerstört  wird.  Für  Gewebsschnitte  ist  keine  der 
üblichen  Einbettungsmethoden  zulässig,  es  sind  nur  Gefrier- 
schnitte verwendbar  und  auch  diese  sind  nicht  haltbar,  sondern 
müssen  in  Wasser  untersucht  werden.  Für  Ausstriche  hat 
Winkler*)  im  Renzol-Kolophonium  (Lösung  aa  partes) 
ein  Einschlußmittel  gefunden,  das  die  Aufbewahrung  wenigstens 
für  einige  Zeit  ermöglicht;  ganz  kurze  Zei.l.  lassen  sich  die 
Präparate  übrigens  nach  ihm  auch  in  einem  sehr  xylolarmen 
Damarharz  erhalten,  und  zwar  wird  dann  die  Rlaufärbnng  von 
den  eosinophilen  Granulationen  wesentlich  länger  festgelialten 
als  von  den  neutrophilen.  Für  den  Ausfall  der  Reaktion  ist 
es  gleichgültig,  ob  man  die  Pi'äparate  zuersl  in  diese  oder  in  jene' 
Lösung  bringt,  oder  ob  man  ein  Gemisch  von  gleichen  Teileil 
beider  Lösungen  verwendet.  Gewelisschnitte  werden  nach 
Einwirkung  der  Reagenzien  einfach  in  Wasser  abgespült  nnd 
darin  auch  untersucht.  Gewöhnlich  zeigen  Schnitte  mit  positivei' 
Reaktion  schon  makroskopisch  eine  deutliche  Blaufärbung, 
als  deren  Grundlage  sich  dann  bei  mikroskopischer  Untersuchung 
die  feinkörnige  Protoplasmafärbung  der  darin  enthaltenen 
Lenkozyten  erweist.  Blut-  und  Organausstriche  müssen  jeden- 
falls mikroskopisch  untersucht  werden.  Außer  den  Leukozyten 
der  Granulozytenreihe  geben  nur  die  Speicheldrüsenzellen 
nnd  ein  Teil  der  Milzpulpazellen  eine  analoge  Blaufärbung. 

Seither  hat  W.  Schnitze**)  noch  zwei  Abänderungen 
der  Vorschrilt  zur  Anstellung  der  Oxydasereaktion  angegeben, 
von  welchen  sich  die  Vorschrift  B ihrer  Einfachheit  und  raschen 
Durchführbarkeit  wegen  besonders  empfiehlt.  Zur  Verwendung 
gelangt  hier  anstatt  des  schwer  löslichen  «-Naphthols  das 

*)  Fol.  haemat.  Bd.  V.  H.  J,  1908. 

**)  Münchner  med.  Wochenschr.  1910,  Nro.  42. 
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10.  \'()rle8iui}<. 


4- Na{)lil  liolnal  riiim  (Mikrozidin  Mcirck)  in  (.*inor '2%  igon  Lösung 
uml  eino  1 %ig(*  Lösung  von  salzsaureni  iJimcdliyl-p-IMicnylan- 
diamin,  wadclu*  Lösungen  zu  gleiclien  Teilen  gemi.seliL  werden. 
Die  Misehung  ist  Irühe,  durch  FilLraLion  aber  leiclil,  zu  klären. 
Die  (Iranula  läihen  sich  in  ihr  saligrün;  bei  Behandlung  jiiil 
W asser  gehl  die  h’arhe  bald  in  ein  liefes  VioleLtschwarz  üljcr. 

( lleichzeilig  sLelll  S c h u 1 1,  z e gegenüber  flem  gemachlen 
l'hnwande,  daß  seine  HeakLion  nichLs  für  die  oxydierenden 
hhgenschaflen  der  (Iranula  beweise,  rler  allerdings  durch  O.xy- 
dalion  entstehende  Farbstoff  vielmehr  die  Fettröpfchen  der  Zellen 
fäi'he,  fest,  daß  sich  Fett  und  Lipoidsuhstanzen  in  einem  ganz 
anderen  rötlichen  Tone  fäiben  als  die  Granula,  und  daß  diese 
seihst  die  Träg(*r  des  oxydierenden  Fermentes  sein  müssen. 

Anschließend  hieran  will  ich  noch  bemerken,  daß  K. 
K r e i h i c h *)  eine  weit(*re  Oxydase  - HeakLion  der  Leuko- 
zylengranula  eiddeckt  hat,,  welche  sich  als  eine  Hraunfärhung 
dei-  Granula  hei  1 — ‘2stündiger  Behandlung  von  Organschnitten 
(l’ormolfixation)  mul  von  Blutausstrichen  mit  einer  l“/ooigen 
Adrenaliidösung  darstellt.  Außerdem  gelang  die  Reaktion  auch 
mil  Bvrogallol  gut,  schwächer  mit  Resorzin  und  Hydrochinon. 

Als  sehr  hrauchhar  füi'  die  Anstellung  einer  Oxydase- 
n*aktion  im  Blut ausstriche  hat  sich  uns  auf  meiner  Abteilung 
das  von  K r e i h i c h angegebene  Verfaliren  mit  henzidin- 
monosnlfosaurem  Natron  und  Berhyflrol  erwiesen.  .Man  stellt 
sich  eine  1 — '2%  ige  Lösung  ries  von  der  Firma  .Vdlei-  in 
Karlsbad  grdirderl rm  benzidinmonosulfosauren  Natrons  mil 
warmem  Wasser  her  und  setzt  zu  einem  Färbeschälchen  da- 
von eiiKMi  Ti'r»|)fni  (*iner  srdir  verdünnten  Br'ihydrrjllösung 
(2— ßgit  :50%  iges  l'erhydrol  .Merck  auf  10  cm»  Wasser)  zu; 
in  diese  .Mischung  legt  man  das  mit  I^’ormol  fixierte  Blut- 
präparal  1 — 2 .MinuIrMi  uml  kontrolliert  das  hantrelen  der 
Bt'aklir)!!  iitdcr  dem  M ikrosko|)(‘.  l^s  treten  im  I'rotoplasma 
der  Granulozyt  <‘ii  und  rhu'  .MycdoblasI  (*n  bläuliche  oder  bräun- 
lirdu*  Körmhen  auf,  wähnuid  das  Broloplasma  der  Lym])ho- 
'zylrui  und  alle  Kerne  ungrd’ärbl  Ideibrui.  Bei  IGnschhdJ  in 
Benzolkrdophonium  halten  sich  die  Bräparale  nur  <*inige 
— Wir  haben  prachlvoll  positive  Br'aktion  in  den 
eigenartigen  spletiruden  Zellen  zwr'ier  l'iilh*  von  akuter  mye- 
lf>ider  (myeloldastischer)  Leid<amnie  erhallen,  während  die 


•)  Wiener  klili.  Woclietmehr.  lOlO  Nre.  IH  n.  'H. 
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großen  und  kleinen  Lymphozyten  eines  Falles  von  akuter 
lymphatischer  Leukaemie  völlig  ungefärbt  blieben. 

Aus  all  dem  eben  Angeführten  geht  wohl  zur  Sieluirludt 
hervor,  daß  sämtliche  Zellen  der  Granulozytenreihe,  mögam 
sie  nun  bereits  im  gewöhnlichen  Sinne  gi'anuliert  erscheinen 
oder  nicht,  und  mögen  sie  neutrophile  oder  eosinophile  oder 
basophile  Körnung  aufweisen,  ein  oxydierendes  Ferment 
besitzen,  welches  an  die  Granula  bzw.,  wenn  solche  noch  fehlen, 
an  den  Protoplasmalcib  der  Zelle  gebunden  ist,  solange  sie 
unverändert  erhalten  bleiben,  welches  aber  durch  Zerstörung 
der  Zellen  in  die  Umgebung  übergehen  kann.  Die  Fermentnatui- 
des  oxydierenden  Stoffes  wird  durch  seine  Bceinlrächtigung 
oder  Zerstörung  bei  Hitzeeinwirkung  oder  bei  Einwirkung  von 
Giften  wie  Blausäure  Schnitze)  sichcrgestcllt. 

Inwieweit  die  Leukozyten  teilhaben  an  der  Lieferung 
anderer  Fermente,  deren  Tätigkeit  mit  den  Oxydationsvor- 
gängen im  Organismus  in  Zusammenhang  steht,  ist  noch  unklar. 
Jedenfalls  scheint  ihre  Bedeutung  für  die  Liefei’ung  von  Kata- 
lase, eines  Fermentes,  welches  das  im  Organismus  stets  sich 
bildende  Wasserstoffsuperoxyd  sofort  wieder  unter  Freimachung 
von  naszierendem  Sauerstoff  zersetzt,  sehr  gering  zu  sein. 
Der  Einblick  in  alle  diese  ^Trhältnisse  ist  dadurcli  ungemein 
erschwert,  daß  der  Grad  der  wahrnehmltaren  Fermentwirkung 
durcliaus  nicht  maßgebend  ist  für  die  Beurteilung  der  Menge; 
vorhandenen  Fermentes,  weil  dessen  Wirkung  durch  die  i’egel- 
mäßig  anwesenden  hemmenden  Stoffe'  de;s  Blutplasmas  in  einem 
^anz  unkontrollierbaren  Ausmaße  lu-rabgesetzt  oder  auch 
ganz  aufgehoben  werden  kann. 

Eine  große  theorefische  und  praktische  Beeleidung  kommt 
hingegen  wiederum  den  p r o t e o 1 y 1 i s c h e n F e )■  m e n t e n 
zu,  welche  ebenfalls  entweeJer  ausschließlich  oder  eloch  wentaus 
überwiegend  von  den  Zellen  der  Granulozytenreihe  geliefert 
werden.  Ihre  Hauplrolle  scheiiien  diese  Fermente  in  der  Patho- 
logie bei  der  Vei-flüssigung  und  Aufsaugung  ])lastischer  und 
zellrcicher  eifriger  Exsudate  zu  spielen.  Sic  halten  fast  durchwegs 
1 1-  y ])  f i s c h e n Gharakfer,  gelangen  also  bei  alkaliscber 
Beaktion  der  Medien  zur  ^\irkung;  nur  in  geringen  Sjjureu 
wui'de  von  E r b e n *)  im  Blute  mycloid-leukaemischer  Kranker 
auch  ein  ]t  e p t i s c h e s F e v m e n t nachgewiesen. 

*)  Zoitsclii'.  für  lleilkuiido  13cl.  24,  Heft  2,  lUU.'}. 


c)  Pfotoolytisclir 

rermonfe. 


‘200 


19,  Vorlesung, 


liii  Lilfi’  lial  /.iiersL  L e 0 o r 1891  das  \ uihandenseiii 
oiiit's  die  (Iclaliiio  Ncrllüssigendcn  LoukozylonfciincnOis  nach- 
gt'wiasrii  und  dieser  H(dund  wurde  spüLer  von  allen  Autoren 
für  d(*n  gewöhnlichen  leukozytenreichen  Eiter  bestätigt,  während 
mau  lainl,  daß  riMuer,  zellarnier  tuheikulös(;r  Eiter  keine  eiweiü- 
verilauende  Fähigkeit  besitzt.  Sodann  hat  F r i e d r i c h 
Müll  e r die  HedeuUing  eines  [)ioteolytischen  Leukozyten- 
l'ernienles  rüi'  die  Lösung  pneumonischer  Infiltrate  erkannt,  und 
endlich  fanden  E r b e n sowohl  als  0,  Schum  m‘)  als  erste 
ilie  Iryptischcn  Fermente  im  Blute  myeloid  - leukaemischer 
Kranker,  welche  Feststellung  später  dahin  ergänzt  werden 
konnte,  daß  solche  Feimente  auch  im  leukozytotischen  und 
im  normalen  Blute  an  die  Leukozyten  gebunden  vorhanden 
sind,  nur  in  viel  geringerer  Menge  und  daher  viel  schwerer 
nachweisbar.  Seit  dem  Jahre  1900  haben  hauptsächlich  Müller 
und  .lochmann**)  durch  ihre  UntiTSUchungen  unsere  Kennt- 
nisse beileulend  gefördert  und  zu  weiteren  Forschungen  auf 
diesem  Gebiete  angeregt;  wir  verdanken  ihnen  die  Feststellung 
der  meisten  wesentlichen  Talsachen  auf  diesem  Forschungs- 
gebiete. M ü Iler  und  .Joch  rn  a n n bedienen  sich  für  ihre 
Ünt»*rsuchungen  fhu-  sogenannten  I.öfflerplatte,  einer  mit 
( Bindcr-)Bhd.serum  und  Traubenzucker  - Bouillon  versetzten 
Agarplatte.  Auf  diese  tragen  sie  das  zu  unt(‘rsuchende  Material 
in  kleinen  Tröpfchen  oder  Barlikelchen  auf  und  bringen  die 
Blalte  in  eiiu'  konsiante  Teni])eralur  von  50 — 50“  C.  l.)iese 
Temperatur  stellt  für  di(‘  Fernnmtwirkung  das  Optimum 
dar,  doch  kann  bei  Abänderung  in  der  Zusamimmsetzung  der 
Platte  (E  r b <;  u)  die  Fermentwirkung  auch  bei  gewöhnlicher 
Bruttemperatur  festgestidll  werden.  Oie  Platten  werden  an 
jener  Slelh^,  wo  das  Ferment  durch  Leiikozy teuzerlall  frei  wird, 
augedaut,  es  entsleht  eine  0(“lh‘.  Einigen  LnzukömmlichkeihMi 
ih‘r  L<")ffler|)latl e,  weicht  die  von  M a u d (!  1 h a u in  ***)  vorge- 
schlagene N’erwendung  von  M ilch-Agar|»lal  I ni  (im  Nerhällnis 
1:2  hergeslelll)  aus,  iii  denen  nach  Aufbringung  Iryplisch 
wirkender  Suhslauzeu  schon  in  V2  Sluiuh“  eine  merkliche  um- 
schriebene Aufhellung  der  sonst  ganz  gh'ichmäßig  wt'iß-  bis 
gclhlich-lrüben  Plalleu  nachweisbar  isl,  die  sich  im  \ erlaufe 

•)  Hoffin<’i«torH  ildilrügij,  Md.  IV.IMI. 

••)  .MCmdiiKT  inod,  Wochoimidir.  IIKM),  Nro.  II.  AuUc'rd.'iu:  .1  ot'limaiiii 

II.  Z i offl  o r obd.  Nro.  42.  S,  w«i»orH  inohmr«  Koforato  üImt  aiidon>  ,\rlK'iten: 

Kfd.  tiiwrn.  III.  lloft  IM2,  MIO«.  IV.  Hoft  ß,  1007,  VII.  Moft  .4.  1001». 

•••)  .MimcIintT  niod.  Woclioiisclir.  lOOO,  Nro.  4.1. 
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einiger  weiterer  Stunden  verstärkt.  Die  Beobachtung  muß  aucli 
liier  bei  ca.  56°  C.  erfolgen.  Auch  heute  sind  die  Forschungiui 
über  die  in  Rede  stehenden  Fermente  noch  nicht  vollkommen 
abgeschlossen,  doch  läßt  sich  das  Wesentlichste  bereits  über- 
blicken und  in  den  folgenden  Sätzen  zusammenfassen. 

Das  eiweißverdauende  Ferment  ist  im  Organismus  zunächst 
an  die  Zellen  gebunden  und  wird  nur  durch  deren  Zerfall  frei. 
Im  Kreisläufe  wird  es  unter  gewöhnlichen  Verhältnissen  durch 
ein  in  verschiedener  Menge  im  Blutplasma  und  Blutserum  ent- 
haltenes A n t i f e r m e n t gebunden  und  unschädlich  gemacht. 
Auch  das  Studium  dieses  Antifermentes  hat  heute  bereits  eine 
gewisse  Bedeutung  gewonnen,  insoferne  als  man  eine  Ver- 
mehrung bei  einer  Reihe  von  ganz  verschiedenen  Krankheiten 
fand,  namentlich  bei  solcben,  welche  zu  Kachexie  führen.  Mau 
glaubte  sogar,  aus  dem  Funde  erhöhten  Antifermentgehaltes 
im  Blute  Karzinomatöser  die  Floffnung  auf  eine  spezifische 
Karzinom-Serumreaktion  ableiten  zu  dürfen,  doch  hat  sich 
diese  Floffnung  als  trügei'isch  erwiesen,  da  sich  gesteigerter 
Antifermentgehalt  z.  B.  auch  bei  .Morbus  Basewowi  und 
Geisteskranken  fand  und  weiters  bei  Infektionskraid^heiteii 
mit  erhöhtem  Leukozytenverbrauch  (Pneumonie,  aber  auch 
.Vbdommaltyphus),-  und  beinahe  selbstverständlich  bei  mye- 
loider  Leukaemie.  Ich  brauche  zur  ErkläiMing  diesei’  Befunde, 
nur  darauf  hinzuweisen,  daß  außei-  den  Lcid<ozyten  auch  eine 
ganze  Reihe  anderer  Organzellen  des  K'öi'pers  tryptische  Fer- 
mente enthalten  und  liefei’n,  daß  bei  deren  gesteigertem  Zerfall 
also  vermehrte  Mengen  solchen  Fermentes  in  den  Kreislauf 
werden  gelangen  können  und  dann  naturgemäß  die  Bildung- 
größerer  Antifermentmengen  anregen  werden.  Diese  Frage 
ist  aber  noch  zu  sehr  im  Gären,  als  daß  ich  weiter  darauf 
eingehen  könnte.  Bemerken  will  ich  nur,  daß  J o c h m a n u *) 
den  Gedanken  ausspricht,  es  könne  das  bei  der  reinen  myeloiden 
Leukaemie  zeitweilig  bestellende  Fieber  auf  eine  relative  Unzu- 
länglichkeit von  .\nLifermentbildung  zurückgeführt  werden, 
da  das  proteolytische  Ferment  als  solches  nach  Tierversuchen 
imstande  ist,  Fieber  zu  erzeugen.  Diese  Fähigkeit  wird  übrigens 
von  anderer  Seite  bezweifelt. 

Von  den  Leukozyten  scheinen  nach  den  bisherigen  Beob- 
achtungen nur  die  Zellen  der  Gi-anulozytenreihe  und  von  ihnen 


*)  Fol.  liaeniat.  Hd.  Vil.  H.  .3,  S.  200,  1000. 
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die  .\eutio|)liil(Mi  ein  |)roleolyLisclies  l'’ei-menL  zu  Idldmi 
und  zu  lieleni,  ;uiü(“r  ilmeii  z ii  m (!  i s L audi  iiodi  die  granulüi' 
iiudi  iddil  ()d(‘r  kaum  andeul uiigsweise  dinereiizierLeu  .My<?Io- 
Maslen  ilei'  akuleii  mydoidcm  I.(* ••)ukaemieu.  Ilagegeu  koiiule 
in  den  Lyiupliozyleu  und  dem  rein  lympliatJenoiden  Gewebe 
das  N’urhandensein  des  FenmmLes  Ijisiier  noch  niemals  nadi- 
gi'wiesen  werden.  Lym]>hüzyLen  seh(;inen  vielmehr,  wie  hei-eiLs 
oben  (Mwähnl,  die  1‘ruleulyse  direkt  zu  hemmen.  lienierkens- 
werl  isl,  daß  außer  beim  Menschen  nur  bei  Affe  und  Hund, 
welche  beide  allem  eine  neutrophile  S])ezialkörnung  dei- 
h(‘id\ozyten  besitzen,  das  \Orhandensein  eines  proteolytischen 
l’’ernienles  im  Blute  nachgewdesen  werden  konnte,  während 
es  bei  Kaninchen  und  Meerschweinchen,  welche  bekanntlich 
eine  amphophile  Spezialkornung  aufweisen,  nicht  gefunden 
wurde.  Außer  den  Blutleukozyten  enthalten  natürlich  auch 
die  betreffenden  Leukozytenarten  in  den  Organen,  speziell  in 
(hm  Blutbildungsstätten  das  proteolytische  Ferment;  es  findet 
si(di  also  leicldich  im  normalen  Knochenmai'ke,  aber  auch  in 
der  noimialen  Milz,  was  theoretisch  nicht  ohne  Belang  ist.  ln 
großen  Mengen  konnte  das  Feinient  natürlich  in  myeloid-leukae- 
misch  veränderten  Organen,  insbesondere  in  Knochenmark 
und  Milz,  unter  diesen  Umständen  al)er  allerdings  a'ueh  in 
Lymj)hdrüsen  nachgewi(isen  werden. 

.J  o c h m a n n uiifl  Ziegler*)  schließen  aus  der 
Ges(d zmäßigkeit  di(?ser  Befunde,  daß  eine  strenge  biologische 
Trennung  zwisclnm  den  Zellen  der  Lymphozyten-  und  d(*r 
( jramdozyt(mr(’ilu!  bestehe,  und  v(“i’W(*rlen  di(‘Si*  Beobachtungen 
zu  Gunsitm  der  diialistisclum  Lehre*  im  Sinne  eim*r  völligen 
Art  V(*rschi(alen heit  beid(*r  Zellsyst(*me.  (higeu  solche  w(*il gehende 
h’olgerungen  aber  erheb(*n  s(*hr  eidschied(*n  11  i r s c h 1 e 1 d, 
1*  a p I»  e II  h e i m,  B r u g s c li  und  ( f r a w i I z“ ) hhns|»raeh(*, 
und  es  läßl  sieh  iiielil  leugnen,  daß  es  zu  weil  ginge,  di(*  An- 
sehaiiiiug  von  einer  \rl  versehiedenlieil  der  Zellen  geradi*  aiil 
diesen  l'iiiikl  ioiisimlersehied  zu  grrmd(*n.  \ or  allem  spricht 
der  I instand,  daß  noii  sonst  lüologiseli  gleichwertigen  sjiezial- 
granuliert eil  Zelhirten  versehiedeiier  ’l  ierrasseii  nur  die  iNeiitro- 
pliileii  eine  l*’eriiieiit  reakt  ioii  geben,  dagegen,  daß  es  sich  hi(*rbei 
um  einen  diirclians  weseiit  liehen  Art  eharakt  er  liainh'lt.  Bleib(*n 

•)  I.  c. 

••)  lui.-m.ll.  IM.  VII.  II.  II.  -s.  :I(M)  uff.  lUOU. 
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wir  also  vorläufig  lieber  bei  der  Feststellung  der  bisher  gefunde- 
nen Tatsachen  und  warten  wir  mit  weiteren  Schlußfolgerungen 
noch  geduldig  zu  ; vielleicht  gelingt  es  feineren  Untersuchungs- 
niethoden, geringe  Mengen  gleicher  Fermente  auch  in  den 
amphophil  granulierten  Kaninchen-  und  Meerschweinchen- 
leukozyten und  am  Ende  gar  auch  in  den  Lymphozyten  nach- 
zuweisen ! 

Soviel  über  die  Frage  des  proteolytischen  Leukozyten- 
fermentes, das  mit  dem  oxydierenden  das  bestbekannte  und 
studierte  Enzym  dieser  Zellen  darstellt.  Gewiß  aber  sind  diese 
beiden  nicht  die  einzigen  unseren  Zellen  zukommenden  Fermente ; 
sicher  dürfte  zunächst  das  Vorhandensein  eines  fettspaltenden 
(Lipase)  und  eines  amylolytischen  Fermentes  (Amylase  oder 
Diastase)  sein,  da  man  solche  Stoffe  bereits  im  Eiter  vorfand 
und  sie  auch  sonst  den  tryptische  Stoffe  liefernden  Zellen  zu- 
kommen. Die  Gegenw^art  eines  diastatischen  Fermentes  im 
13  1 u t s e r u m ist  zweifellos  sichergestellt.  Es  trägt  sich  nur, 
ob  es  in  das  Serum  von  den  Leukozyten  geliefert  wird.  Haber- 
landt*)  ist  geneigt  anzunehmen,  daß  dies  wenigstens  zum 
Teile  der  Fall  sei. 

ATrmöge  dieser  Ausstattung  mit  Fermentwirkungen  ver- 
schiedener Art  sind  die  Leukozyten,  insonderheit  die  Neutro- 
philen, gewiß  zu  einer  vielseitigen  Tätigkeit  im  vegetativen  Haus- 
halte des  Organismus  befähigt  und  es  liegt  nahe,  sie  mit  der 
Verw'ertung  und  weiteren  Umsetzung  der  von  den  Verdauungs- 
organen  dem  Organismus  gelieferten  Nutzstoffe  in  direkten 
Zusammenhang  zu  bringen,  umsomehr,  als  ja  das  Auftreten 
einer  Leukozytose  im  Anschlüsse  an  die  Zufuhr  eiweißreicher 
Mahlzeiten  eine  trotz  aller  Unklarheiten  nicht  wegzuleugnende 
Tatsache  ist.  Die  Unklarheiten  und  Widersprüche  rühren  wohl 
zum  größten  Teile  daher,  daß  man  die  klinische  Beobachtung 
mit  ihren  großen  Schwankungen  und  anscheinenden  Unstimmig- 
keiten lange  vorher  zur  Verfügung  hatte,  ehe  man  von  der  Art 
der  funktionellen  Betätigung  der  Leukozyten  nur  halbwegs 
klare  N'orstellungen  haben  konnte.  Die  ganze  Fi'age  wird  neu 
zu  bearbeiten  sein,  sobald  einmal  die  Lehre  von  den  funktio- 
iiclbni  Fähigkeiten  und  Werten  der  Leukozyten  einen  gewissen 
Abschluß  erreicht  hat,  bzw.  wird  das  Verhalten  der  Leukozyten 
bei  der  Verdauung  neue  Streiflichter  auf  diese  Funktion  zu 


d)  Lipasö  u. 
Diastaso. 


ii)  Funktionelle 
t'crwerlung  der 
Fermentwir- 
kungon. 

a)  bei  dorNali- 
rungs- Assimi- 
lation. 


*)  i’lUigcrs  Areliiv.  Jid.  132,  s.  Fol.  liaoiuat.  IX.  Kef.  H.  4,  S.  389. 
Türk,  Haciaatologie  II,  1. 
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wiTfon  vermögcMi.  Schon  heule  scheinl,  feslznsf ehen,  was  aiidi 
Weiler  oben  geh'gentlicli  ang(‘(lenLeL  wurde,  daß  die  Neid ropliileii 
speziell  auf  die  KesoriiLion  der  Ahköniinliiige  einer  an  lierisclnun 
liiweiü  reichen  Nahrun^^  reagieren.  Da  wir  doch  ziini  größlen 
Teih'  nichl,  Menschenfresser  sind,  hleihen  wir  auf  die  Ernährung 
mit  arlfreniden  Eiweißköriiern  angewiesen,  welche  nach  den 
Eehri'u  der  InununitäLsforschung  an  sich  und  in  ihren  Ahkönun- 
lingen  als  Gifte  wirken,  vielfach  in  analoger  Weise  wie  etwa  die 
von  parasitäi-en  Bewohnern  des  Organismus  geliefei'ten  giftigen 
Slüffwcchselprodukte  oder  dei-en  eiweißartige  Leihessul»stanzen. 

Es  scheint  mir  nach  dem  ganzen  sonstigen  biologischen 
X’erhalten  der  Granulozyten  geradezu  als  ausgeschlossen,  daß 
sie  bloß  als  Träger  etwa  vom  Darmtrakte  aus  in  die  Blnthahn 
resorbierte  Eiweißstoffe  aufnehmen  und  unverändert  wiedei- 
ahgeben;  sie  sind  für  Lastträgerdienste  viel  zu  hoch  organisiert 
und  mit  zu  differenten  Fähigkeiten  ausgestattet.  Ihre  Tätigkeit 
wird  wohl  auch  hier,  abgesehen  von  bloßem  Uljertragen,  in  einer 
aktiven  Mitarbeit  bei  der  Assimilation  gewisser  Nalirungsstoffc 
bestehen,  vermöge  welcher  diese  einerseits  ihres  Giftcharakters 
entkleidet  und  andererseits  zugleich  der  unmittelbaren  Ausnüt- 
zung durch  die  Gewebe  des  eigenen  Organismus  zugänglich  ge- 
macht werden.  Für  solche  Arbeitsleistung  befähigt  unsere  Zellen 
\ or  allem  ihr  Reichtum  an  den  besprochenen  und  in  verschie- 
dencrRichtung  wirksamen  Fermenten ; es  ist  ja  Itezüglich  anders- 
artiger Stoffe  auch  längst  nachgewiesen  und  sichergestelll,  daß 
die  Leukozyten  imstande  sind,  flüssige  und  feste  Körjier  nicht 
nur  in  sich  aufzunehmen,  sie  an  andere  Orte  zu  tragen  und  dort 
abzulagern,  sondern  sie  auch  nach  Bedarf  im  Sinne  einer  Assi- 
milation weiter  zu  verarbeiten.  Französische  und  (hmlschc 
Aulorim  habim  z,  B.  nachgewiesen,  daß  eine  ganze  Anzahl  von 
■Medikamenten  von  den  Leukozyten  aufgenommen  und  an 
Stellen,  wo  ihi-(;  Wirksamkeit  erwünscht  ist,  wiedi'r  abgegcdien 
werden  kömnen  : so  die  Ouecksillter-  und  .lodpräparale.  St  rychnin 
und  .Atropin,  Lezithin,  Eisen,  Blei  und  Salizylsänie*).  I nd 
bezüglich  des  Eisens  iKdiaupI.en  .Arnold  undlless»“,  daß 
es  nichl  mu‘  in  flüssiger  und  fesler  Form  von  den  Leukozyten 
aufgenommen,  weiteigetragen  und  an  geeignetem  Orte  wieder 
abgegidten  werden  kann,  sondern  daß  es  in  ihni*n  auch  zum 
synt het isidieii  .Aufbau  eisenhalliger  Granula  verwende!  werde. 


•)  H.  C'iirl*'«  : Imciii.  II.  Nr,  I,  IlMl.'i, 
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Aiialuge  Vorgänge  dürfLeii  sich  wohl  auch  bezüglich  niaucher 
ähnlicher  Stoffe  abspielen,  wenn  auch  die  ^■orgänge  selbst  noch 
der  Erforschung  harren. 

In  doppeltem  Sinne  vermag  wohl  auch  die  Tätigkeit  der 
Leukozyten,  und  hier  geradezu  ausschließlich  der  Neutrophilen, 
bei  jeder  aktiven  Betätigung  und  Arbeitsleistung  des  Körpers, 
insbesondere  bei  der  Muskelarbeit  gedeutet  zu  werden.  Daß  die 
neutrophilen  Leukozyten  hiebei  eine  für  die  klaglose  Leistungs- 
fähigkeit des  Organismus  sehr  bedeutungsvolle  Rolle  spielen, 
unterliegt  nicht  dem  mindesten  Zweifel,  und  das  drückt  sich 
dii’ckt  aus  in  der  vollkommen  gesetzmäßigen  Konstanz  einer 
verschieden  starken  Zunahme  der  neutrophilen  Zellen  im 
kreisenden  Blute  während  der  täglichen  Arbeitsleistung  des 
Körpers.  Je  stärker  diese,  desto  größer  ist  im  allgemeinen  die 
Zahl  der  Neutrophilen,  während  sie  bei  möglichster  und  lange 
innegehaltener  Ruhe  gesetzmäßig  ihren  niedrigsten  Stand 
erreicht.  Ein  großer  Teil  der  später  zu  besprechenden 
physiologischen  Tagesschwankungen  der  Leukozytenzahl  ist 
gewiß  auf  die  Muskeltätigkeit  im  täglicheiiLeben  zurückzuführen 
und  ebenso  manche  der  noch  zu  besprechenden  physiologischen 
Leukozytosen:  z.  B.  jene  bei  großer  körperlicher  Anstrengung, 
großen  Marschleistungen,  während  der  Entbindung.  Wenn 
Ci  r a w i t z *)  meint,  damit  eine  neue  Eunktion  der  Granulo- 
zyten entdeckt  zu  haben,  so  ist  er  jedenfalls  auffällig  spät  zu 
dieser  naheliegenden  Überzeugung  gekommen.  Ich  lehre  das 
seit  einer  Reihe  von  Jahren  in  meinem  Kolleg  und  bin 
dabei  durchaus  der  Meinung,  nur  etwas  ausgesprochen  zu 
haben,  was  allen  denkenden  Beobachtern  der  alltäglichen 
[)hysiologischen  N’orkoramnisse  längst  als  selbstverständlich 
erscheint. 

So  unzweifelhaft  die  besprochene  Tatsache  der  Zunahme 
der  Neutrophilen  bei  muskulärer  Tätigkeit  ist,  so  können  wir 
doch  über  ihre  funktionelle  Bedeutung  zwischen  zwei  Möglich- 
keiten keine  klare  Entscheidung  trell'en.  Man  kann  sich  ja  auf 
der  einen  Seite  vorstellen,  daß  sie  bestimmt  sind,  jene  für  den 
Gesamtorganismus  schädlichen  Produkte  des  Muskelstoff- 
wechsels, für  welche  W e i c h h a r d t den  Namen  «Ermüdungs- 
loxine»  gebildet  hat,  durch  eine  offenkundig  fermentative 

*)  Fol.  Imoni.  Ref.  Hd.  IX.  H.  2.  ,S.  173-174,  (Berl.  haomatol.  Ges.)  u.  JJ.  med. 
Wochenschr.  1910,  Nro.  20. 

ll» 


b)  bei  Körper* 
arboit. 
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19.  Vorlesung. 


TüLigkeil  unscliädlieli  zu  machen.  Daß  es  sich  nur  um  eine  1 

«scheinbare  Leukozytose»  handeln  könne,  wie  L r a w i L z } 

seiner  (‘igenen  Angabe  nach  bis  l‘J10  annahm,  habe  ich  niemals  \ 

ernst  halt  in  Erwägung  gezogen,  weil  schon  die  Einseitigkeit  j 

der  l.eukozytenzunahme  eine  solche  Auflassung  ausschließt.  { 

Meiner  Meinung  nach  dürfte  auch  nicht  der  Zutransport  von  j 

.Nährstoffen  für  die  .Muskeln,  sondern  di(;  Unschädlichmachung  I 

der  .MuskelstolTwcchsel|)rodukte  die  hauptsächliche  Aufgabe  der  ! 

.Neutrophilen  hei  der  körperlichen  .Vrheitsleistung  darstellen,  1 

sodaß  sie  im  wesentlichen  hier  wie  hei  der  V'erdauung  und  hei  | 

den  gleich  zu  besprechenden  pathologischen  Vorgängen  eine  j 

fermentativ-antitoxische  Wirkung  entfalten  würden.  j 

Auf  diesem  Wege  kommen  wir  nun  wieder  zu  der  an-  | 

scheinend  für  die  Pathologie  bedeutungsvollsten  funktionellen  \ 

Hetäligung  der  Leukozyten,  welche  der  Bekämpfung  der  ver-  ! 

schiedenen  von  außen  in  den  Organismus  eindringenden  Schäd-  | 

lichkeiten,  insbesondere  dem  Jvampfe  gegen  infektiöse  Keime  j 

und  deren  Gifte  gewidmet  ist.  Ich  habe  schon  oben  dargetan,  » 

daß  hier  die  Leukozyten,  speziell  die  Granulozyten  und  von  | 

ihnen  anscheinend  hauptsächlich  die  Neutrophilen,  aktiv  in  den  j 

Kampf  cingreifen,  und  zwar  nach  der  Überzeugung  aller  maß- 
gebenden F’orscher  auf  dem  Gebiete  der  Immunitätsichre  als 
die  Träger  einer  Fermentwirkung. 


c)  U'i  ilcr 
Lteksimpfuii:' 
liaktericller  Er- 
krankungen. 


Sie  haben  in  zweierlei  Hinsicht  Bedeutungsvolles  zu  leisten. 
Einerseits  müssen  sie  den  Bakterien  selbst  an  den  Leib  gehen, 
sie  in  ihrer  Lebenstätigkeit  schädigen  und  zugrunde  richten  ; 
man  nennt  das  ihre  bakterizide;  F u n k t i o n.  .Anderer- 
seits müssen  sic  bestrebt  sein,  die  von  den  Bakterien  beirits 
g«‘bihh;ten  Gifte,  welche  entwed<*r  lokal  geblieben  sind  oiler 
bereits  fi’ci  im  Organismus  kreisen,  unschädlich  zu  macluMi 
vermöge  ihrer  a n t i t o x i s c h e n F u n k M o n.  Beid«“ 
Funktionen  greifen  natürlich  innig  ineinander ; und  je  nach  der 
l'hgenait  der  BakterifUi,  di(;  einmal  voi\vieg('nd  hochgiftige 
SlolTwechselprodukte,  Toxine,  in  ihre  Umgebung  absloßen, 
ein  andermal  aber  hauptsächlich  durch  ihre  an  d(*n  Baklerien- 
leib  geknü|iflen  Pioteim;  (Endotoxine)  schädlich  wirken,  wird 
1^110^1  dieser,  (•innial  jener  funktionellen  Beläligung  <li<‘  llaiipl- 
rolh;  zufallen.  Eine  reinliche  Scheidutig  besieht  wohl  dann 
si«  her  ni(dit  und  eine  scharfe  Trennung  wird  sich  fiir  tlie  Dauer 
überhaupl  kaum  aid'recht  erhall eii  |a.ssen, 


Biologie  u.  Funktion  der  weißen  Blutkörperclien. 


213 


Aber  ich  will  lieber  nicht  auf  ein  fremdes  Gebiet  ü bergreifen, 
sondern  streng  bei  der  Sache  bleiben. 

Sclion  oben  habe  ich  gezeigt,  daß  auch  die  Lymphozyten 
und  der  lymphatische  Apparat  als  Ganzes  bei  der  Bakterien- 
bekämpfung eine  Rolle  spielen,  vielleicht  der  Hauptsache  nach 
in  bakterizidem  Sinne.  Absolut  streng  ist  sicherlich  die  Arbeits- 
teilung nicht,  aber  es  läßt  sich  doch  schon  jetzt  eine  gewisse 
Gruppierung  unter  den  Bakterien  mit  einer  Zuteilung  an  das 
lymphadenoidc  oder  das  myeloide  System  durchführen,  Avenig- 
stens  in  dem  Sinne,  daß  in  dem  betreffenden  Falle  überwiegend 
das  eine  System  bei  der  Infektionsbekämpfung  beteiligt  ist. 
Ich  habe  die  den  adenoiden  Apparaten  zugeteilte  Gruppe  schon 
oben  erwähnt  und  füge  hier  an,  daß  der  neutrophilen  Kampfreihe 
vor  allem  die  Hauptmasse  der  akuten  Kokkeninfektionen 
zulallt,  sowie  überhaupt  die  akut  mit  schwerer  lokaler  Schä- 
digung und  sclnverer  Allgemeinreaktion  einhergehenden  bak- 
teriellen  Erkrankungen  irgendwelcher  Art. 

Vielleicht  kommt  es  w^eniger  auf  die  .Ai-t  des  Erregers  an, 
als  darauf,  ob  er  stürmisch  und  mit  starker  Giftwdrkung,  mit 
großer  Vindenz,  mit  sclnverer  Gew^ebsschädigung  auf  tritt, 
oder  ob  ei-  mehr  langsam  und  schleichend  mit  allmählich  sich 
verstärkender,  summierender  Reizwdrkung  seine  Gifte  entfaltet. 
Wir  sehen  ja,  w'enigstens  zum  Teile,  bei  derart  verschiedener 
Einwirkung  auch  anatomisch  und  klinisch  durchaus  verschiedene 
Resultate : einmal  Abszeßbildung,  eitrige  Exsudation,  diph- 
Iheritische  Beläge  und  Nekrose,  ein  andermal  Bildung  von 
Granulationsgesclnvülsten  verschiedensten  Umfanges  und  serös- 
lymphozyläre  oder  nur  fibrinöse  Exsudation.  Bei  den  ersteren 
Fällen  neutrophile  Leukozytose  im  Blute,  oder  bei  höchster 
X’irulenz  Unterdrückung  jeglicher  leukozytären  Reaktion  und 
schwere  Schädigung  der  kreisenden  Elemente,  bei  den  letzteren 
aber  im  Blute  überhaupt  nur  eine  ganz  schlappe  leukozytäre 
Reaktion  oder  anscheinend  gar  keine.  Es  dürfte  also  wohl 
die  Art  der  Reaktion  des  Organismus  im  allgemeinen 
gegenüber  bestimmten  Bakteriengruppen  deshalb  einen  be- 
stimmten Charakter  haben,  w-eil  eben  auch  die  Einwirkungsart 
dieser  Parasiten  ihren  durchschnittlich  eigenartigen  Charakter 
aufweist;  bei  Änderung  des  letzteren  wurd  aber  auch  die  Reaktion 
sich  der  Wirkungsweise  der  Schädlichkeit  und  insbesondere 
dem  Grade  der  Reizwirkung  anzupassen  veianögen.  Und  so 
sehen  wir  wohl  auch  einen  gewissen  Wechsel  der  Rcaktionsart 
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10.  Vorlesung. 


il)  Gcgenülier 
tieräclKii  Para- 
«itPn  iin*I 
enilo>'»-nen  Oift- 
«tiiffi-ti. 


iin  \ (‘rlaiifp  oiiuT  und  dorselbon  Hrkrankunfr,  was  sich  namenl- 
licli  l)(‘i  der  Heohachlung  der  /.eiligen  ElemenLc*  v^on  serösen 
Exsudaten  zu  erkennen  gibt,  ln  akuten  Anfangssl adien  oder 
liberhau])!  bei  verbäll  nisniäßig  sl  ürmiscbeni  \ erlaule  sehen  wir 
zahlnucb,  oflinals  überwiegend  Neutrophile,  in  schleichenden 
Spätsladien  oder  in  den  von  vornbei  ein  schleichend  einsetzenden 
Fällen  überhaupt  weil  aus  üherwi(;gend  Lymphozyten  und 
größere  einkernige  Elemente. 

.\bei-  auch  unter  den  (lianulozyten  ist  da  sicher-  eine 
Arbeitsteilung  zu  verzeichnen,  wenigstrms  folgen  sie  zweifellos 
ganz  vei‘sehiedenen  (lesetzen.  Die  Hauptrolle  füllt  gewiß  hei 
der  antitoxischen,  bakteriziden  itnd  phagözytär-err  Hekämpfirng 
der  Infektionen  und  auch  mancher-  Into.xikationen  den  Nerrtro- 
philen  zu.  Anders  scheint  es  hei  lier-ischen  Par-asiten  zir  steheir. 
Wenigstens  löst  eine  ganze  Heilte  von  ihnen  hei  Eintreten  eitrer 
ilen  Organismus schädigrmden  Wirkung  eine  eosinophile  Heaklion 
aus.  Ich  hraitche  von  den  Wurmerkrankimgen  rurr  an  rlie 
Trichinose  und  an  die  .\nkylostomiasis  zit  ei-innei-n;  aber  aitch 
die  gewöhnlichen  Taenien,  dann  der  Echinokokkus,  Askaris 
ttnd  O.xyui-is  pllegen  in  geringerem  Grade  itnd  manchmal  nut- 
lokal  die  gleiche  Reaktion  zu  et-zeugen.  Eine  Attsnahme  dürfte 
nur  der  Bothr-iozephalus  latus  machen. 

Eine  ähnliche  Reaktion  zeigt  auf  der  andet-en  Seite  eine 
gairze  Anzahl  von  olTenkundig  toxischen  Erki-attkrtttgen,  hei 
denen  zwar  die  Quelle  der  Toxinwirkung  noch  itnklat-  ist,  wahr- 
scheinlich aber  irr  abnormen  chemischen  Vot-gängen  im  Ilairshalte 
des  Ot-ganismus  seihst,  der  ja  schließlich  aitch  ein  liru-ischer  ist, 
zu  suchen  sein  wird.  Ich  denke  hiebei  an  das  Asthma  bt-onchiale 
Itnd  verwandte  sogenannte  Sekretionsneurosen  («eosinophile 
Diathese»),  außerdem  an  eine  große  Anzahl  von  Haulerkran- 
kungen  wie  Pemphigus,  Urticaria,  Pt-urigo  usw.,  die  alle  während 
des  Aushruches  und  dann  wäht-etid  der  akutvn  Nachschübe 
oder  der  periodisch  auftretenden  akuten  Kratikheitsäußerutigeti 
überhaupt  eine  eosinophile  Reaklion  lokal  utid  allgemeiti  hervor- 


rufen.  Ähnlich  verhalten  sich  sehießlich,  wetiigstens  hie  utid  da, 
maligne  Tttmoren,  wenti  sie  ühtu-luiupt  ati  sich  eitie  leukozyl;it-e 
Rt^aktion  (M-zeugen,  ittid  atischeitiend  auch  matiche  voti  außeti 
in  dert  Organismits  in  therapeul iseher  Ahsieht  eitigeführle 
Stoffe,  /,.  R,  Kampher. 

t)h  tlie  iiti  Atisehlusse  titi  akute  Itifekliotiskrankheiten 
auflretetitle  post  itifektitise  Ettsitiophilit^  ehetifalls  eitle  lu'sotidere 
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Aufgabe  zu  erfüllen  hat  oder  nur,  wie  N a e g e 1 i meint,  ein 
reaktives  «Uber  das  Ziel-Schiel3en»  nach  vorausgegangener 
Unterdrückung  bedeutet,  mag  einstweilen  dahingestellt  bleiben. 
Jedenfalls  kann  die  das  Scharlach-  und  Masern-Exanthem 
begleitende  Eosinophilie  nicht  in  dem  Sinne  Naegelis  gedeutet 
werden ; in  ihr  haben  wir  vielmehr  ebenso  sicher  wie  in  dem 
Hautausschlage  selbst  eine  spezifische  Reaktion  des  Organismus 
auf  eine  eigenartige  Giftwirkung  zu  sehen. 

So  gut  wie  nichts  wissen  wir  in  dieser  Hinsicht  über  die 
Funktion  von  Mastzellen  und  großen  einkernigen  Leukozyten. 

Die  ersteren  spielen  überhaupt  im  Blute  allem  Anscheine 
nach  eine  sehr  untergeordnete  Rolle,  nicht  nur  wegen  der  gerin- 
gen Zahl  unter  normalen  Verhältnissen,  sondern  auch  deswegen, 
weil  eine  wesentliche  Vermehrung,  die  über  ein  ganz  bescheidenes 
Maß  hinausginge  und  auf  eine  bestimmte  Inanspruchnahme 
seitens  des  Organismus  hinzudeuten  vermöchte,  überhaupt 
niemals  beobachtet  wird.  Wenn  wir  bei  der  chronischen  und 
manchmal  bei  der  akuten  myeloiden  Leukaemie  eine  starke 
Vermehrung  dieser  Elemente  im  Blute  finden,  so  ist  das  wohl 
nicht  der  Ausdruck  einer  gesteigerten  funktionellen  Bean- 
spruchung, sondern  ?lie  förmlich  passive  Folge  einer  kraidvliaftcn 
Gewebswucherung,  also  an  sich  eine  Teilerscheinung  eines 
Krankheitsprozesses.  Und  sonst  sind  die  Mastzellen  sehr 
inaktiv;  ich  kenne  leichte  Vermehrungen  auf  1 — 3%  bei  der 
Chlorose,  bei  Neoplasmen,  insbesondere  bei  Anaemien  infolge 
\on  Neoplasmen,  dann  bei  Hautkrankheiten,  wo  sic  sich  in 
ihrem  \ erhalten  annähernd  den  Eosinophilen  anschmiegen. 
Sonst  gefundene  Vermehrungen  stellen  anscheinend  nur  zu- 
fällige und  vereinzelte  Beobachtungen  dar,  so  z.  B.  bei  paroxys- 
maler Haemoglobinurie  und  einzelnen  Polyzythaemien.  R u b i- 
nato*)  fand  eine  innerhalb  der  für  die  Chlorose  erwähnten 
Grenzen  schwankende  Vermehrung  der  Mastzellen  wiederholt  bei 
verschiedenartigen,  besonders  biliären  Zirrhosen.  Einen  Schluß 
auf  eine  bestimmte  funktionelle  Betätigung  der  Mastzellen  im 
Blute  kann  man  hieraus  wohl  nicht  ziehen,  umsoweniger,  als 
auch  die  Übung  einer  Phagozytose  ihrerseits  unbekannt  ist. 

Eine  viel  größere  Rolle  als  im  Blute  scheinen  die  Mastzellen 
vielmehr  im  Gewebe  zu  spielen,  und  sie  zeigen  liier  eine  volle 
Unabhängigkeit  von  den  Verhältnissen  im  Blute  : die  lokale 

♦)  Fol.  haomat.  Bd.  IV.  Suppl.  2.  1907. 
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runktion  der 
Must  zellen  u.  <J. 
großen  einker- 
nigen Leukozyten. 
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19.  Vorlesuii«:. 


(j<‘\vrl>sreaklion  ini  Gehiclo  dor  BiiuhiSiihsLimzen  dürfLo  ihr 
«MgenlliclK'S  W'irkung.sfeld  darsl(dh*n.  .Allhokaiml  ist  ihr  so 
häufiges  und  inaiichnial  mass(‘uhafl,os  AufIreLeu  hei  chroiuscheu 
Rnlzüuduugen,  (Iranulom-  und  Schwielenltildimgen  vcrschie- 
denst(M- Ätiologie.  Sie  sehen  auch,  was  wenigstens  ilire  Kernforni 
hetriITt,  in  den  Geweben  etwas  anders  aus  als  die  Mast/.ellen 
des  Blutes ; daß  man  aber  deswegen  eine  grundsätzliche 
Trennung  zwischen  Blul-  und  Gewebsmastzellen  voniehmen 
und  die  beiden  als  ganz  verschiedene  Elemente  hinst(*llen 
will,  ist  meiner  Auffassung  nach  unberechtigt.  Die  Kern- 
form paßt  sich  dem  Charakter  des  Wirkungskreises  an, 
das  Wesentliche  aber  bleibt  die  spezifische  Differenzierung 
des  Broloplasmas,  und  diese  ist  die  gleiche  in  den  Geweben 
wie  im  kreisenden  Blute.  Ich  komme  auf  diese  Frage  später 
bei  der  Besprechung  der  Entzündungsvorgänge  noch  einmal 
zurück. 

Ob  die  großen  einkernigen  Leukozyten  mit  der  Bekämpfung 
von  Infektionen  im  Sinne  einer  bakteriziden  oder  antitoxischen 
hhinktion  etwas  zu  tun  haben,  ist  noch  völlig  ungeklärl;  ebenso 
wie  sie  bis  in  die  letzten  Jahre  in  morphologischer  Hinsicht 
ein  Stiefkind  der  Haematologie  waren,  so  sind  sie  es  noch  bis 
heute  bezüglich  ihrer  Funktion.  Sicher  haben  auch  sie  eine 
wohlumschriebene  Aufgabe;  daß  wir  sie  noch  nicht  kennen, 
berechtigt  uns  aber  nicht,  ihnen  eine  selbständige  Daseins- 
berechtigung abzusprechen.  Wie  es  mit  der  Phagozytose  steht, 
ist  flank  der  ungeordneten  Namengebung  ebenfalls  noch  eine 
unklare  Sache  ; allerdings  auch  wohl  deshalb,  weil  es  bisher 
nicht  einwandfrei  gelungen  ist,  die;  Bedeutung  der  oft  sehr 
zahlreichen  großen  einkernigen  granulationslosen  Zellen  in  h>x- 
sudaten  und  anderen  Entzündungsprodukten  — ich  sehe  von 
den  sicheren  liiulothclien  natürlich  ab  — festznslellcn.  .I(‘den- 
falls  üben  Zellen,  welche;  morphologisch  den  großen  einkernigen 
f.,f“ukozyten  nahestehen  und  von  ihnen  wirklich  oftmals  morpho- 
logisch nicht  Z1I  trennen  sind,  eine  sehr  energische  Phagozylosf* 
im  Sinne  der  Makrophagen  aus  und  ich  zweille  nichl,  daß  der 
Sammelbegriff,  welcher  hiid.er  di(*sem  NanuMi  sleckl,  auch 
einen  beträchl.licluMi  reil  (;chl,er  großer  (‘inkerniger  Lf'ukozylen 
in  sich  schließt. 

1:1s  wäre  aber  eine  ganz  vergfdiliche  Mühe,  jetzl  des  weilt'- 
ren  über  flie  h’nnktion  der  großen  eiid<ernigen  Leidvozylen 
l'h  wägiingen  anzustellen,  solange  (b;n“n  Slellungim  Leukozyten- 
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System  überhaupt,  und  speziell  deren  Zugehörigkeit  zu  dem 
einen  oder  anderen  der  beiden  Leukozytenstämme  und  deren 
Beziehungen  zu  den  einzelnen  Zellfornien  dieser  so  heiß  um- 
stritten sind,  wie  gerade  jetzt.  Ich  darf  vielleicht  nur  einige 
Worte  über  meine  diesbezügliche  persönliche  Auffassung  auch 
an  dieser  Stelle  sagen.  Wie  Sie  wissen,  halte  ich  die  großen 
einkernigen  Leukozyten  für  die  physiologischen  Alterungssl-ufen 
und  unter  normalen  Verhältnissen  beim  erwachsenen  Menschen 
wohl  ziemlich  sicher  für  die  einzigen  regelmäßigen  Abkömndingc 
der  Naegeli’  sehen  Myeloblasten,  während  die  Granulozyten- 
i’eihe  sich  allem  Anscheine  nach  so  gut  wie  ausschließlich  durch 
Vermehrung  der  bereits  granulär  diflerenzierten  myelozylischen 
Elemente  erhält  nnd  ergänzt.  Wenn  es  auch  natürlich  erscheint, 
daß  der  Oi'ganismus  sich  die  am  meisten  proliferationsfähigen 
Stammelemente  der  Granulozyten  für  den  Notfall  nicht  ausgehen 
läßt,  so  würde  doch  dadurch  allein  das  Voi'handensein  einer 
so  großen  Menge  von  undifferenziert  alternden  Abkömmlingen 
dieser  Zellen  im  Blute,  welche  ja  im  Durchschnitte  4 — 8%  der 
Gesamtzahl  allci’  kreisenden  weißen  Blutkörperchen  beträgt, 
nicht  begründet  erscheinen.  Es  würde  das  N'orhandensein  der 
Stammformen  in  den  Blutbildungsstätten  genügen.  Schon 
daraus  scheint  mir  mit  Notwendigkeit  das  Bestehen  einer  eigenen 
Funktion  der  großen  einkernigen  Leukozyt('n  im  ki'cisenden 
Blute  hervorzugehen.  Und  wenn  ich  unter  Bezugnahme  auf 
die  meines  Erachtens  zweifellose  nahe  ^■crwandtscllaft  unser(‘r 
Zellen  zu  der  neutrophilen  Zellreihe  und  auf  die  vielfache  Kon- 
gruenz in  dem  Auftreten  beider  z.  B.  liei  infektiösen  Erkrankun- 
gen die  wahrscheinliche  Betätigung  der  großen  EinkeiMiigen 
als  Phagozyten  in  Rechnung  ziehe  und  nochmals,  wie  schon 
oben,  darauf  hinweise,  daß  sich  die  Phagozytose  aller  Wahr- 
scheinlichkeit nach  als  eine  Unterstützung  der  im  wesentlichen 
von  den  Neutrophilen  ausgeübten  antitoxischen  Tätigkeit  dar- 
stellt, so  glaube  ich  mich  nicht  in  einem  wesentlichen  Irrtume 
zu  befinden,  wenn  ich  die  großen  Einkernigen  gewissermaßen 
als  eine  für  den  Organismus  in  Friedens-  und  Kriegszeiten  uner- 
läßliche Hilfstriippe,  etwa  als  Train-  und  Sanitätstruppe  des 
neutrophilen  Heeres  anspreche. 


f\f'T  Ioiikr>* 


20.  Voiiesuno’. 

O 

( Biologische  levl'ozyläre  Reaktionen.  — Neutrophile  Leuko- 
zytose und  Leukopenie.) 


W(Min  wir  nun  sclion  sehr  ansFührlich  ül»er  die  Bekämp- 
fimg  von  Infektionen  und  InLoxikalionen  durch  die  Zellen  der 
Leukozyleni-eihe  gesprochen  haben,  so  ist  es  nunmehr  wohl 
auch  unsere  PIlichL,  nicht  nur  die  Tatsache  dieses  Kampfes 
fesLzustellen,  sondern  auch  nachzuforschen,  auf  welche  Weise 
und  auf  welchen  ^^'cgen  die  Kämpfer  mobil  gemacht  werden, 
woher  sie  ihre  Heserven  beziehen,  mittelst  welcher  Taktik 
sie  den  Kampf  unter  den  außerordentlich  verschi»‘denen  Ver- 
hältnissen, welche  da  voikommen,  im  Kreisläufe  und  außer- 
halb dessedben  durchführen,  und  schließlich  auch,  welche 
Folgen  dieser  Kampf  wohl  für  sie  selbst  nach  sich  zieht.  Das 
alles  sind  Fragen  von  der  größten  theoretischen  und  prakti- 
schen Bedeutung,  die  ich  unmöglich  ausschalten  kann,  bei 
deren  Behandlung  ich  aber  wohl  gezwungen  sein  werde,  Ihre 
Aufmerksamkeit  ziemlich  lange  in  Ans])ruch  zu  nehmen. 


\ lh|eiiieiiies  iilM*r  [.eiik<»zy(ose  und  l.enk<»|)euie. 

Hallen  wir  uns  zunächst  an  die  Nerhällnissc  im  krei- 
senden Blute. 

Fs  ist  (“ine  uns  seil.  Iang(‘ii  .lahren  durchaus  g(*IäuHg(‘ 
'I’al Sache,  daß  die  Zahl  der  im  Blute  kr(*is(‘uden  Ft'ukozyten 
sich  dem  Bedürfnisse  des  Organismus  anpaßl  und  demg(*mäß 
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unter  normalen  und  krankhaften  Verhältnissen  in  den  weite- 
sten Grenzen  schwanken  kann,  wenn  wir  hiebei  zunäclist 
ganz  absehen  von  jenen  krankhaften  Wucherungsprozessen 
fn  den  Leukozytenbildungsstätten  selbst,  welche  als  solche 
eine  Veränderung  der  Zellausschwemmung  ins  Blut  bedingen. 
Die  Hauptfunktion  der  Blutbildungsorgane  ist  eben  die  Zell- 
lieferung ihrerseits  an  das  kreisende  Blut,  und  dieses  wiederum 
bringt  seinen  Zellinhalt  je  nach  Zweck  und  Bedarf  entweder 
innerhalb  oder  außerhalb  der  Gefäße  oder  in  beiden  Bichtun- 
gen zugleich  zur  Betätigung.  Die  Blutbildungsstätten  gehor- 
chen dabei  ebensogut  physiologischen  und  pathologischen 
Beizen  wie  andere  Organe  ; wie  die  Leber  ilire  Galle  und  das 
Pankreas  seinen  Saft  im  Anschluß  an  die  Nahrungseinfuhr 
liefert,  wie  die  nervösen  Zentren  auf  innere  und  äußere  Reize 
hin  in  der  für  jedes  einzelne  spezilischen  Weise  reagieren,  so 
antwortet  das  Blutbildungssystem  auf  adäcpiate  Heize  mit 
einer  Vermehrung  oder  Verminderung  der  Zellausfuhr,  und 
die  ausgelöste  biologische  Reaktion  wird  eine  verschiedene 
sein  je  nach  der  Art  des  Reizes,  nach  seiner  Stärke  und  nach 
der  habituellen  oder  augenblickliclieu  Beaklionsfähigkeit  des 
getrofl'enen  Organsysteines.  Whi-ken  dureb  längere  Zeit  gleich- 
artige Reize  ein,  so  wird  das  gereizte  System  sich  diesem  Zu- 
stande ebensogut  anzupassen  bestrebt  sein,  wüe  das  Herz  hyper- 
trophiert,  wenn  es  andauernd  mehr  zu  leisten  gezwungen  ist. 
Es  kann  aber  natürlich  unter  besonderen  Wrhältnissen  ein 
teilweises  oder  gar  ein  vollkommenes  Versagen  des  dem  Reize 
unterliegenden  Gewebes  erfolgen.  Dann  bleibt  die  Anpassung 
aus  und  die  Leistung  wird  dann  für  die  Dauer  dem  Bedürf- 
nisse nicht  zu  entsprechen  vermögen. 

Das  sind  lauter  so  selbstverständliche  Dinge,  daß  man 
nicht  demjenigen  ein  besonderes  Verdienst  zuschreiben  kann, 
der  einmal  klar  und  deutlich  ausspricht,  was  jeder  logisch 
Denkende  für  unerläßlich  hält,  sondern  sich  wundern  muß, 
wenn  es  noch  Fachmänner  gibt,  w^elche  diesen  Tatsachen  oder 
doch  einem  Teile  von  ihnen  fremd  gegenüberstehen.  Wie  man 
sich  den  Mechanismus  der  Reizwirkung  vorstellt,  ist  dabei 
eigentlich  von  ganz  untergeordneter  Bedeutung  ; wir  müssen 
aber  auch  auf  diese  Frage  eingehen,  w^eil  sie  der  Gegenstand 
weitläufiger  Erörterungen  geworden  ist. 

MVnn  wir  von  einer  Reizwirkung  sprechen,  so  erwarten 
wir  dem  geläufigen  Wortsinne  gemäß  im  allgemeinen  als 


Dßfinition  des 
ne^B‘iffes  «T/'uko- 
Z3’t-üsc», 
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20.  Vorlesung. 


Ergehiiiseino  Melirloist  img  ini  Sinnoder  Funktion  des  vom  l^eize 
l'droirenen  Systems;  in  unserem  speziellen  Falle  also  eine 
.M(‘hrleistnng  seitens  des  lenkozytenliefernden  Gewebes,  eine 
vermelirle  Einschwemmung  leukozytärer  Elemente  in  das 
Hlnt.  Das  ist  ja  auch  latsäcldich  in  der  nhorwiegenden  Mehr- 
zahl iler  Fälle  so,  und  w i r n e n n e n eine  derartige,  d n r c h 
h'  n n k I i o n s s t e i g e r n n g e i n e s d e r L e n k o z y t e n- 
h i 1 d n n g s s y s t e m e auleinen  das  G e w e h e v o n 
a u IJ  e n her  Ire  1‘  f e n den  D e i z hin  e n t s t a n d e n e 
K r h ö h u n g der  L n u k o z y t e n z a li  1 i rn  kreise  n- 
d (*  n Hinte  ganz  allgemein  eine  Leukozytose. 
Ich  hin  mir  der  Schwierigkeit  der  Aiifgahe,  den  Hegrifl"  «Leu- 
kozytose» zu  umgrenzen,  wohl  bewußt  und  hin  auch  nicht 
überzeugt  davon,  daß  ich  die  eben  gegebene  Formulierung  für 
immer  als  die  glücklichste  heihehalten  werde. 

Die  zwei  wesentlichen  Punkte  der  Definition  scheinen 
mii-  zu  sein  : 1.)  die  Feststellung,  daß  es  sich  um  eine  F u n k- 
t i o n s s t c i g e r u n g eines  Leukozytenhildungssystemes  han- 
(h'll,  lind  2.),  daß  diese  Funktionssteigerung  nicht  durch  pri- 
ma ri'  krankhafte  Proliferation  der  Elemente  dieses  Systemes, 
sondern  durch  einen  sic  von  au  ß e n,  d.  li.  von  einer  dem 
Gewebe  seihst  nicht  zugehörigen  Seite  her  trelTenden  Heiz 
ausgelöst  wii'fl.  Diese  Definition  schließt  also  auf  der  einen 
Seite“  die  sogenannten  «s  c li  e i n h a r e n L e u k o z y t o s e n» 
ans,  welche  nur  auf  einer  ungleichmäßigen  \'erteilung  der 
Leukozyten  im  Kreisläufe,  nicht  auf  einer  funktionellen  Melir- 
leistnng  der  Leukozytenhildungssysteme  beruhen,  auf  der 
anrleren  Seite  ahei-  auch  die  durch  eine  primäre  hyperplasti- 
sche W'neherung  fler  leukozytären  Elemente  seihst  bedingte 
Lenkozytenvermehrung  im  kreisenden  Hlute,  welche  als  inte- 
grieremler  Heslandteil  flem  Hegrifi'c  «L  e u k a e m i e»  zuzu- 
rechnen ist.  Wenn  wir  im  gewöhnlichen  täglichen  Sprachge- 
hranche  etwas  laxer  sind  und  jede  Lenkozytenvermehrung 
im  Hlute  ohne  Hücksicht  auf  ihre  Eidstehung  als  Leukozy- 
tose bezeichnen,  so  sollten  wir  uns  jedesmal  des  Umstandes 
bewußt  werden,  daß  wir  eine  Nachlässigkeit  hegeh(*n.  Auf 
der  anderen  Seite  halte  ich  i;.s  ebenso  wie  G ra  wi  tz  für  un- 
berechtigt und  fiir  unzweckmäßig,  das  einmal  fiir  Leukozy- 
tenvermehrung in  der  ganzen  Weit,  (“ingehürgert e Wort.  Leu- 
kozytose hegrifTlich  umzndeiit (“ii,  es  als  Synonym  für  «Leu- 
kozytonzahl»  zu  gebrauchen  und  jede  Ni'rmehrung  über  die 
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Grenzen  der  Norm  als  «H  y p e r 1 e u k o z y t o s e»  und  jede 
\'erminderung  unLer  die  Norm  als  «H  y [)  o 1 e n k o z y t o s e» 
zu  bezeichnen.  Für  Verminderung  der  Leukozylenzahl  si.elil, 
das  von  L ö w i L herrülirende  ^^^ort  «L  e u k o p e n i e»  in 
allgemeiner  Verwendung  und  ich  sehe  nichL  ein,  warum  man 
diesen  kurzen  und  jedermann  klaren  Ausdruck  durch  die  un- 
schöne Wortbildung  «Hypoleukozytose»  ersetzen  soll. 

Wenn  ich  schon  bei  Begriffsbestimmungen  bin,  so  will 
ich  gleich  ein  paar  weitere  gebräuchliche  und  im  folgenden 
wiederkehrende  Namen  umgrenzen.  Man  teilt  die  Leukozy- 
tosen gerne  nach  der  Art  der  ausschließlich  oder  doch  in  der 
Hauptsache  die  Vermehrung  der  Gesamtzahl  bedingenden 
Elemente  ein  und  spricht  von  einer  «n  e u t r o p h i 1 e ii 
Leukozytose»,  wenn  die  Gesamtvermehrung  im  wesentlichen 
durch  Zunahme  der  neutrophilen  Elemente  bedingt  ist,  von 
einer  «eosinophilen  Leukozytose»  und  von  einer  «M  ast- 
zellen leukozytose»,  wenn  die  Gesamtvermehrung  durch 
die  betreffenden  Zellarten,  wenigstens  der  Hauptsache  nach, 
hervorgerufen  wird.  Ich  muß  aber  da  gleich  betonen,  daß 
schon  eine  aucli  nur  annähernd  reine  eosinophile  Leukozytose 
eine  Seltenheit  ist  und  daß  es  eine  wirklich  reine  Mastzelleu- 
leukozytose  überhaujit  nicht  gibt.  Wenn  der  letztere  Name 
bisher  angewendet  worden  ist,  so  geschieht  dies  immer  miß- 
bräuchlich für  «eine  Leukozytose  mit  Vermehrung  der  Mast- 
zellen», und  auch  eine  solche  gibt  es  eigentlich  kaum,  wenn 
man  eine  wesentliche  N’ermehrung  der  Mastzellen  for- 
dert ; denn  die  myeloide  Leukaemie,  bei  welcher  eine  solche 
\ ermehrung  ausschließlich  zur  Beobachtung  kommt,  ist  ja 
im  obigen  Sinne  keine  eigentliche  Leukozytose.  Es  wird  also 
wohl  am  zweckmäßigsten  sein,  das  Wort  Mastzellenleukozytose 
überhaupt  nicht  zu  gebrauchen,  sondern  gegebenen  Falles  schlicht 
und  einfach  von  einer  «Vermehrung  der  Mastzellen  im  Blute» 
zu  sprechen.  Ebenso  würde  ich  bitten,  die  Worte  «Eosinophi- 
lie» und  «eosinophile  Leukozytose»  strenge  auseinander  zu 
lialten  und  das  erstere  A ort  im  Sinne  einer  «Vermehrung  der 
Eosinophilen  überhaupt»,  das  letztere  nur  in  dem  engeren 
oben  abgegrenzten  Sinne  zu  gebrauchen  ; eine  Eosinophilie 
kann  also  sowohl  bei  normaler  als  bei  erniedrigter  und  erböhl.er 
Leukozytenzahl  bestehen  und  besteht  auch  häufig  im  leukac- 
mischen  Blute.  Liegt  eine  Leukozytenverniehrung  bedingt 
durch  gleichzeitige  Zunahme  der  neutrophilen  und 
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20.  Vork*suiig. 


Wkt  «‘fiteU'liI  cin^ 
lAukoxyt<)>*«f 


(irr  rositioiiliilrii  Zrllrn  v(jr,  so  kiiiiiKMi  wii-  (iiesrii  Hefuiid  guii/ 
In'flc'iid  als  riitr  «grtiiiscliLr  iieutropliil-eosinopliik.*»  oder  «go 
iiiisidde  rosiiio])liil-iieiitrüpliil(i  LcMikozyLos(.*»  keniizeicluien  ; 
solclir  lirliiiide  koinmeii  geleg(MiLlicli  Ijei  malignen  Tumoren 
sowie  l)(d  W'iirm-  und  lianLerki'ankimgen  vor. 

l’nne  wesentliche  V^erniehrung  der  Lympliozyten  im  krei- 
s(‘nden  Blute  he/.eichnet  man  im  allgemeinen  als  «L  y m p h o- 
z y l o s e»,  wobei  wiech'r  zu  unterscheiden  ist,  oh  die  V^ermeh- 
rung  der  Lymphozyten  eine  absolute  oder  eine  relative  odei- 
lu'ides  ist,  weiterhin,  oh  sie  hei  verminderter,  normaler  oder 
erhöhler  Gesamtleukozytenzahl  zur  Beobachtung  kommt. 
Alles  das  läßt  sich  durch  geeignete  Wortbildungen  kurz  und 
bündig  ausdrücken,  bezw.  durch  die  vielfach  gebräuchlichen 
Bezeichnungen  ; «absolute  und  relative  L y m p h o- 
z y t o s e»  und  «Leukopenie  mit  relativer  Ly  m- 
[)  h o z y t o s e».  — Der  Blutbefund  der  lymphatischen  Leuk- 
a(‘inie  ist  als  «L  y m p h a e m i e»  oder  als  «s  u b 1 y m p h a e- 
mische  r B e f u n d»  zu  bezeichnen,  je  nachdem  die  Ge- 
samlleukozyteiizahl  die  Norm  wesentlich  überschreitet  oder 
nicht.  In  voller  Analogie  dazu  können  wir  den  Blutbefund 
der  mycloiden  Leidvaemie  als  «M  y e 1 a e m i e»  bezw.  als  «s  u b - 
m y e 1 a e ni  i s c h e n und  m y e 1 a e ni  i s c h e n Befund» 
k(Minzeichnen.  Einen  eigenen  Namen  für  eine  überwiegende 
oder  ausschließliche  Vermehrung  der  großen  einkernigen  Leu- 
kozyten haben  wir  nicht  — und  wir  brauchen  ihn  nicht,  weil 
ein  solcher  Befund  isoliert  und  in  bedeutungsvollem  Ausmaße 
nicht  zur  Beobachtung  kommt ; würde  er  einmal  gefunden, 
so  k(”)nnte  man  ihn  kurz  wohl  nur  als  «Splenozytose»  bezeich- 
nen. nie  und  da  hört  man  die  Worte  <dhhynukh,'ose»  und  «Mo- 
nonukleose» und  B a p p e n h (!  i m würde  noch  eine  «Mono- 
zylose»  anfügen  — (M  ii  Wort  so  sclu'ußlich  wie  das  andere, 
leils  falscdi  gehildel,  t(üls  uidvlar  im  Ih'grille,  alh^  zusainnnui 
in  jedem  halb;  durchaus  entbehrlich. 

Nach  diesei'  im  Interessen  einer  klaren  Nameug(‘bung 
und  BegrilTsabgi'enzung  uneiläßlichen  Alischweifung  kehnm 
\\  ir  zu  der  Krage  nach  dem  hi  n I s I e h u n g s m <‘  c h a n i s- 
III  II  H d e r lenk  o z y 1 li  r e n B (*  a k t i o n (*  n,  i n s b < 

^ (,  II  d r r e der  Leu  k o z y I o s e n zunick. 

Der  \ aler  des  Namens  und  Begrilles  Leukozytose,  Bu 
d (»  1 f \'  i r c li  o w,  sah  die  t’rsache  jeder  Leukozytose  in  einer 
Beizung  der  Lymphdrüsen.  Damals  hesland  die  Meinung, 
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dal3  alle  Leukozyten  eben  als  Lymphozyten  in  den  Kreislauf 
gelangen  und  daß  sich  in  diesem  erst  die  übrigen  Leukozy- 
tenarten aus  den  Lymphozyten  entwickeln  ; von  einer  Tren- 
nung der  Leukozyten  in  zwei  Bildungssysteme  und  von  der 
Bedeutung  ,des  Knochenmarkes  als  Blutbildungsorgan  hatte 
man  dazumal  noch  gar  keine  Ahnung.  V i r c h o w s Vorstel- 
lungen waren  also  für  die  Kenntnisse  jener  Zeit  durchaus  be- 
rechtigt und  entsprechen  ja  auch  unserer  heutigen  AulTassuiig 
der  Leukozytosen  als  einer  biologischen  Reaktion  der  Blut- 
bildungsstätten auf  Reize  von  auswärts.  Sie  mußten  aber  fallen, 
sobald  Ehrlichs  Gebäude  der  LeukozytenabsLammung 
zur  Geltung  gelangLe.  Heute  wissen  wii-,  daß  eine  fmdvtionelle 
Reizung  der  Lymphdrüsen,  oder  sagen  wir  besser  des  lympha- 
tischen Apparates,  wohl  zu  einer  Lymphozytose,  nicht  aber 
an  sich  zu  einer  andersartigen  Leukozytose  zu  fühi-en  vermag. 

Die  Lymphozytose  aber  verdankt  jedenfalls  stets  einer  funk- 
tionellen Mehrleistung  des  lymphatischen  Aj)j)arates  ihre  EuL- 
stehung,  wobei  es  ganz  belanglos  ist,  ob  die  Lympliozyteu, 
wie  Ehrlich  meint,  rein  passiv  aus  ihren  Brutstätten 
fortgeschwemmt  werden,  oder  ob  sie  auch  aktiv  bei  ilei' 
Überführung  aus  dem  Gewebe  in  den  Kreislauf  beteiligt  sind. 

Jedenfalls  ist  ihnen  die  Fähigkeit  zu  solcher  Beteiligung  heut(; 
nicht  mehr  abzus'prechen  : sie  besitzen  eine  wenn  auch  nur 
geringe  amöboide  Beweglichkeit  und  ihre  Wanderungsfähig- 
keit durch  Kapillarwandungen  ist  histologisch  nachgewieseii 
worden.  Es  steht  also  der  Möglichkeit  einer  aktiven  Lyni})ho- 
zytose  kein  tatsächlicher  Befund  mehr  entgegen,  demnach 
auch  keiner  mehr  der  völligen  Analogisierung  der  Lymphozy- 
tose mit  einer  sagen  wir  neutrophilen  Leukozytose  ; es  werden 
nur  die  Voraussetzungen  beider  und  es  werden  den  verschie- 
denen vitalen  Eigenschaften  beider  Zellformen  entsprechend 
jedenfalls  auch  die  Mechanismen  ihrer  Entstehung  einiger- 
maßen verschieden  sein. 

Für  die  Erklärung  der  Leukozytosen  aus  der  Graiiulo-*^“'''^*''®  '“-‘s-’'- 

1 1 T 1 • CUcmotiixi«». 

zytenreihe  hat  durch  Jahre  die  Lehre  von  der  chemotakti- 
schen Anlockung  und  Abstoßung  der  Zellen  die  ausschlagge- 
bende Rolle  gespielt.  Man  nahm  an,  daß  gewisse  chemische 
Körper  imstande  sind,  einesteils  die  im  Blute  kreisenden  Leu- 
kozyten an  einen  bestimmten  Ort,  wo  sie  zur  Bekämpfung 
einer  Schädigung  gebraucht  werden,  anzulocken,  andernteils 
die  Blutbildungsorgane  zu  einei’  vermehrten  Ausschwemmung 
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von  Leukozyten  in  den  Kreislauf  zu  veranlassen  — also  p o- 
s i l i V c h e ni  o L a k i i s c li  zu  wirken,  während  wieder 
aiulere  eheinisclu*  SlolTe  die  gegenteilige  W'ii  kung  : gewissei- 
niaüen  eine  N'ertreihung  dei-  Leukozyten  aus  dem  Kreislauh.* 
und  eine  Ileniinung  der  Aussehweinmung  aus  den  Brutstät- 
ten, also  <?ine  n e g a t i v e C li  e in  o t a x i s zu  üben  ini- 
slande  wären. 

W ir  können  wohl  heute  in  diesen  AulTassungen,  welche 
sieh  an  Iteohachtungen  in  d(;r  Botanik  aidehnen,  nicht  mehr 
stdien  als  eine  sinnfällige  Umschreibung  dei-  Tatsache,  dati 
Itestimmte  Leukozytenarten  auf  das  \'orhandensein  bestimmter 
Substanzen  im  Kreisläufe  in  einer  ganz  bestimmten  WTdse 
reagieren  : Sind  die  kreisenden  Substanzen  derart  beschallen, 
daß  gewisse  Leukozytenarten  imstande  sind,  sie  im  Interesse 
des  (Jesamlorganismus  durch  Produkte  ihrer  eigenen  Lebens- 
(äligkeit  zu  bekämpfen,  d.  h.  sie  chemisch  zu  binden,  zu  ver- 
ändern und  dadurch  unschädlich  zu  machen,  so  wird  ein  ge- 
steigerter \erbrauch  der  betrelTenden  Leukozytenarten  im 
kreisenden  Blule  erfolgen  ; dem  gesteigerten  Verbrauche  wird 
als  Idologische  Reaktion  eine  gesteigerte  Ausscliwemmung 
der  vorhandenen  Leukozytenvorräte  aus  den  Brutstätten, 
und  dieser  Ausschwemmung  wird  als  weiteres  Stadium  der  bio- 
logischen Reaktion  bei  längerer  Dauer  des  Mehrbedarfes  eine 
gesteigerte  Zellneubildung  und  erforderlichen  Falles  auch  eine 
räumliche  Ausbreitung  des  ganzen  Zellbildungsapparates  fol- 
gen. Auf  diese  Weise  haben  wir  uns  nach  dem  heutigen  Stande 
unseres  Wissens  eine  Leukozytose  durch  «positive  C h e- 
m o t a .X  i s»  zu  ei  klären. 

Ist  aber  das  Kräfteverhältnis  zwischen  eingedrungener 
Schädlichkeit  und  Leistungsfähigkeit  der  Leukozyten  ein 
anderes,  derart,  daß  die  letzteren  durch  die  Giftwirkung  der 
ersi ereil  teils  zersLörl,  teils  förmlich  funklionell  gelähmt  wer- 
den, dann  wird  sich  die  gleiche  Wirkung  auch  auf  die  1a‘u- 
kozylenhildiingsslälteii  übertragen  und  eine  L ntiMilrückung 
iler  ZellauHsehwemmung  und  in  weiterer  Folge  auch  der  Zell- 
neubildung herbeiführen  können.  Ks  ist  hier  elwa  so  wie  ülanall 
sonsl  bei  <h‘r  Giflwirknng  auf  organiscln*  Subsliale:  nichl 
zu  große  odi*r  direkt  kleine  Gift  dosen  bilden  ein  Anregungs- 
millel  zu  gesteigerter  Tätigkeit,  zu  große  Dosen  unterdrücken 
auch  die  normale  und  wirken  lähmeml.  Eben  dies  ist  in 
der  Regel  der  \organg,  welcher  dem  Schlagworte  von  der 


Allgemeines  übei‘  Leukozytose  und  Leukopenie. 


«II  e g-  a L i v e n C li  o m o L a x i s»  eiiLsjiricliL  ; sein  Ergeluiis 
hezüg'lieli  LcukozyLciizalil  im  kreisenden  Blute  ist  eine  L e n - 
k 0 |)  e n i e. 

Es  liegen  aber  natürlich  auch  noch  andere  Möglich- 
keiten der  Entstehung  eines  gleichen  Befundes  vor.  Es  ist 
ja  durchaus  möglich,  daß  es  Gifte  gibt,  welche  auch  in  gerin- 
ger Konzentration  im  Sinne  einer  Unterdrückung  der  Zell- 
ausschwemmung und  der  Zellneuhildung  wirken,  welche  sich 
also  von  vornherein  in  der  Art  ihrer  Einwirkung  gegensätzlich 
\'erhalten.  Und  weiters  kann  es  sein,  daß  zwar  die  Giftwirkung 
einen  Ausschwemmungs-  und  Neuhildungsreiz  bedeutet,  daß 
aber  der  Organismus  üherliaupt  oder  wenigstens  augenhlick- 
licli  nicht  in  der  Lage  ist,  in  der  sonst  üblichen  Weise  zu  rea- 
gieren, daß  also  die  Reaktion  ganz  ausfällt,  verkümmert  ist 
oder  in  einem  anderen  als  dem  gewöhnlichen  Sinne  erfolgt. 
Schließlich  kann  auch  nach  einer  durch  längere  Zeit  aufrecht 
erhaltenen  normalen  Reaktion  der  Organismus  hezw.  die  he- 
trolTene  Leukozytcidiildungsslättc  erschöpft  werden  und  es 
kann  infolge  dessen  eine  früher  vorhanden  gewesene  Leuko- 
zytose allmählich  von  einer  Leukoiienie  ahgelöst  werden. 

Um  nun  von  allgemeinen  Leitsätzen  auf  ganz  konkrete 
Verhältnisse  üliergehen  zu  können,  halle  ich  es  für  geboten, 
die  lieiden  fasl.  allein  in  Betracht  kommenden  hormen  echter 
Leukozytose,  die  neutrophile  und  die  eosinojihile,  gesondert 
vorzunehmen  und  die  über  ihre  Eiitsttdiiing  und  Bedeutung 
ausgesjH’ochenen  .\nschauung(Mi  auf  Grund  des  vorliegenden 
1 atsachenmateriales  kritisch  zu  erörtern. 


Die  neiilropiiile  Leukozytose  und  Leuko|)euie. 


Als  n e u t r o ]i  h i 1 e L e u k (.i  z y t o s e bezeichnen  wir 
eine  \ e r m e h r u n g d e r tl  e s a m t 1 e ii  k o z y t e n- 
h I in  der  B a u m e i n h e i t des  kreisende  n 
1^  I II  t e s,  h e r o r g e b r a e h t in  de  r H a u j)  t s a c h e 
d LI  !•  (■  h e i 11  e.  Z ii  n a h m e d e r n e ii  t r o ])  h i 1 e n El  e- 
■ n e n t e inlolge  gesteigerter  Ausschwemmung  und  bei  län- 
fici  ei  Bauer  auch  infolge  gesteigerter  Neubildung  seitens  ihres 
Lildungsajipara tes.  ]i,s  werden  also  bei  jeder  neiitrojihilen 

T U r k,  Hnemii'.ologii,',  li.  i. 
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20.  N’orlesiinp. 


LiMikü/.yloso  (li(‘  NiMilro|)liil(*ii  sowohl  pio/.rnl isdi  als  ahsoliil 
«h'uUifh  v(“rmt*lirl  sein  iniissen,  nml  je  släiUer  <Jie  Leoko- 
zylos<‘,  (h'slo  mehr  wird  di(*se  ('heiinuehl.  d<*r  Neid r«j|)hileii 
in  den  \ order*;i  nnd  Lrelen  nui.ssen.  Hei  leichleien  l'’(nnien  he- 
trä^d  der  N'erhäll niswerl  der  Neid rophilen  inanchnial  nur  70 — 
75%,  ziinieisl  aber  auch  hier  schon  75 — H0%  ; in  schweren 
l-'idlen  steigt  ihre  Zahl  bis  ant  '.10  und  und  seihst  noch 

höher  empor. 

Kine  Hegrenziing  der  ahsohiten  LenkozyLenzahl  nach 
oben  gibt  es  hei  der  Leukozytose  nicht  und  die  Ahgicnznng 
nach  unten  ist  eine  ziemlich  willküiliche,  weil  eben,  wie  wir 
hei  der  Hesprechnng  dei’  physiologischen  Hcliwanknngen  ini 
Hinte  sehen  w(*rden,  die  obere  Grenze  der  Nornialzahl  keine 
feste  ist.  .Man  hat  sich  rlaran  gewöhnt,  von  einer  Leukozytose 
im  allgemeinen  dann  zu  sprechen,  wenn  die  (jesamtzahl  der 
Leukozyten  den  Wert  von  10000  im  rnm^  üliersteigt.  Has  isl 
ja  ein  hrauchliarer  Grenzwert  ; wir  müssen  aber  in  Hetrachl 
ziehen,  daß  mituntei’  jihysiologischerweise  höhere  Leukozy- 
tenzahlen heohachtet  werden,  welche  man  dann  als  «p  h y - 
s i o l o g i s c h e Leukozytose  n»  zu  hezeichnen  pllegt, 
auch  wenn  sie  nicht  allen  Kriterien  einer  echten  Leukozytose 
entsprechen,  indem  sie  z.  H.  nur  durch  Zustandsänderungen 
im  .Vhlaufe  der  Zirkulation  oder  im  Tonus  der  Gefäße  bedingt 
sind.  A u f d e r a n d e r e n Seit  o m u ß u n s a u c h i m- 
m e r gegenwärtig  bleibe  n,  fl  a ß die  L e u k o z y- 
t e n V e r h ä 1 t n i s s e im  Hinte  auch  in  n e i-  h a 1 b 
fl  e r n o r m a 1 e n Gesa  m t z a h 1 e n w e i-  t e s c h w e r 
p a t h o 1 o g i s c h v e j-  ä n d e r t s e i n k ö n n e n,  flaß  z.  H. 
dif;  mor|)lmlf)gischen  Ihifundf;  nml  die  relativim  Zahlenver- 
hältnisse (‘iner  pal  hfilogischen  neul  roiihileii  Lenkfizytose  auch 
bei  normaler  Gf;samtlf;ukozytenzahl  in  tyfiisfrliesler  WiMst* 
bestfdifm  können.  Linen  solchen  Hefnnd  sollte  man  dann  als 
<-p  a I.  h f)  I f)  g i s c.  h c .N  e n t r o p li  i I i e b e i n o r m a I e i‘ 
G fl  s a m I za  h I»  bf'zeichnen,  vollkommen  in  glfdchnn  Simie, 
wit“  ich  flas  tdicii  fiir  rlie  Ahgitmziing  der  HcgrilTc  Losinophilie 
nml  cfisinophilc  Lcid\f)zyl  fisc  dargclan  liabc. 

Liir  flic  ,\ bgi  fiiizung  fies  HcgrilTcs  ilcr  ncnl  rophilen  Leii- 
kffzvlose  ist  Weilers  weder  ihre  Hauer  noch  «lie  HeschalTen-. 
heit  der  Nfiinehrt  kreisemleti  rieni  rophilen  Zellforimm  \f»n 
ansschlaggebemler  Heihininng,  wie  \on  mancher  Seile  in 
iingenügeiiflei’  Wiinliguiig  des  Wesens  dieser  |•n■scheimmg 
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;mgctK)iiimc'n  wird.  Eine  LeukozyLose  kann  nionaLelang  dauern 
und  länger  ; allerdings  isL  sie  zuincisL  eine  «v  u r ü b e r g e li- 
('  11  d e»  Erscheinung,  weil  eben  die  ihr  zugrunde  liegenden 
Schädigungen  entweder  vorübergehen  oder  zum  Tode  führen. 
Das  Wesen  einer  LeukozyLose  als  solcher  würde  aber  nicht 
ini  inindesLcn  verändert  werden,  wenn  sie  ein  ganzes  Leben 
hindurch  licstünde.  Ebensowenig  kann  der  morphologische 
Chai-aktcr  der  im  Blute  in  vermehrter  Zahl  kreisenden  neu- 
trophilen Zellen  für  die  Aulfassung  des  Zustandes  als  einer 
Leukozytose  maligebend  sein.  Es  ist  ja  i'ichtig,  daß  bei  der 
neutrophilen  Leukozytose  lieinahe  immer  die  ])olymorphker- 
nigen  Elemente  der  iieuLrophilen  Zellreihe  die  Hauptrolle 
spielen,  indem  entweder  ganz  allein  sie  oder  doch  sie  in  beherr- 
schender Mehrzahl  in  den  Kreislauf  gelangen  ; das  gilt  aber 
unter  gewissen  Umständen  auch  für  die  myeloid-leukaemische 
Leukozytenvermehrung  im  Blute.  Auf  dei‘  anderen  Seite  gibt 
es  Leukozytosen  ganz  verschiedenen  Ursprunges,  bei  denen 
zeitweilig  oder  dauernd  eine  sehr  große  Zahl  von  Myelozyten 
im  Blute  kreist,  derart,  daß  diese  10,  ja  20  und  25%  der  Neu- 
trophilen oder  gar  der  Gesandleukozytenzahl  ausmachen  ; ich 
brauche  nur  auf  ganz  besoiulers  schwere  infektiöse  oder 
toxische  Leukozytosen  oder  auf  jene  bei  metastatischei’  Karzi- 
nose des  Knochenmarkes  hinzuweisen. 

ln  Fällen  der  IcLzLeren  Art  kann  allerdings  die  Dilfeiam- 
tialdiagnose  aus  dem  Blulbilde  allein  hie  und  da  eimnal,  na- 
mentlich bei  llüchligei-  und  uuvollständigei-  Untersuchuim, 
auf  gewisse  Schwierigkeite]i  slothm,  die  aber  mebr  theoretiseb 
konstruiert  als  praktisch  zu  lürchtcji  sind.  Es  wüi'de  mich  hier 
zu  weit  führen,  wollte  ich  eine  Aufzählung  aller  der  vielen  dif- 
lerenliahliagnostischeu  -Merkmale  versuchen  j dazu  wird  sich 
si)ätei-  Gelegenheit  ergeben,  llervorheben  will  ich  nur,  daß 
es  sich  hier  wohl  ausnahmslos  um  eine  NeuLrophilie  des  Blut- 
bildes haiulelt,  lucht  um  eine  gemischte  Zellausschwemmung 
aller  Elemente  des  myeloiden  (}ewel)es  wie  bei  der  Myel- 
aemie,  und  weiterhin,  daß  doch  nicht  das  Blutbild  als  solches 
allein,  sondern  stets  im  Zusammenhänge  mit  dem  klinischen 
Befunde  der  Beui-Leilung  zu  unterwerfen  ist.  1)  a s m u ß ü b e r- 
h a u p t II  n t e r a 1 1 e n tl  m s L ä n d e n u u s e r u n v e r- 
!■  ü e k b a I-  e r d i a g n o s t i s c h e r Grundsatz  b 1 e i- 
b e n : Nie  h t ein  noch  so  wertvolles  Sy  m p t o m 
allein,  so  n d e i-  u das  k 1 i n i s c h e G.  e s a m t b i 1 d 
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:2().  Voi’leHung. 


Viist'liuiiiiri;,'in 
lilxT  ilin: 


i s l 0 11  l s c li  e i (1  0 II  (1  f li  r d i <;  I)  i a g ii  o s XicliU  isl 
in  il(‘i-  ganzen  kliniselien  1 laenial(3logi<;  scliweTer  zn  lienrieilen 
und  ni(dils  erfordiM-L  grülJere  |ier.sönlic-lie  lüdalirnng  und  Sacli- 
kennlnis,  als  die  diagnosLisclie  N’erwerLnng  der  Lenkozylen- 
liernnde,  insltesond(*re  liei  inlekliösen  Ei-kranknng(*n.  Jys  ist 
da  in  ganz  nnveranlworl liclier  Weise  gcsnndigL  worden  und 
wird  ('S  noeli,  indem  sich  Arzte,  die  ülier  gar  keim*  |iersönliclie 
hh'faliriing  verfügen,  (*infacli  auf  Zalilenhefnnde  von  oftmals 
zweifelhafter  (lülc  hin  zn  den  weitgehendsten  ScIiIüssimi  ver- 
leiten ließen  und  lassen  ; hüten  Sie  sich,  meine  ileri’en,  davor, 
in  einen  gleichen  Fehler  zu  verfallen  ! Ehe  man  ühei-  solche 
Fragen  urteilen  darf,  muß  man  das  ganze  (jebiet  der  jihysiolo- 
gischen  Leukozytenschwankungen  beherrschen  und  ebenso 
in  der  Heiirteilung  der  Mor])hologie  iiathologischer  leukozy- 
lärer  Reaktionen  zu  Hanse  sein,  man 'muß  alier  auch  über- 
liaujil  über  ein  klares  diagnostisches  Renken  verfügen,  das 
den  W ert  der  einzelnen  Sym|itome  gegeneinander  abzuwägen 
lind  das  ganze  Material  kritisch  zu  sichten  vermag ; einem 
schlechten  Diagnostiker  werden  auch  gute  Leukozytenbefunde 
nicht  auf  die  Reine  helfen  ! 


\ 

Die  infektiöse  Leukozytose  und  L e u k o ] » e n i (*. 


Abei-  ich  hatte  ja  gar  nicht  vor,  jetzt  üb(*r  die  Diagnosi* 
und  die  dilTerentialdiagnostische  Redeutung  der  neutroiihilcn 
Leukozytose  zu  spriichen,  sondern  über  ihr  Wesen  und  ihre 
bhitst(*hung.  Am  besten  werde  ich  da  zum  Ziele  gelangen, 
wenn  ic,h  gleich  die  i n f e k I i ö s e L i*  u k o z y I o s (*  als 
die  häufigste,  wichtigste  und  besthekannte  \ ertreterin  heraus- 
greife und  mich  zunächsl  ausschlii'ßlieh  mit  ihr  beschä fl  ig<*. 
lOs  isl  heiih“  bereits  (*in  kaum  übersehbares  ex|ierinienl(“lles 
und  klinisches  .Material  über  diese  l-'rag«*  aul'gehänfi , sodaß 
ich  nber  die  ällereii  Anschauungen,  weh  he  inzwischeu  durch 
die  l'lrweil  eriiiig  iinserei-  Keiinlnisse  über  <lie  iMilslehung  uiul 
den  Zusa innieu ha ng  der  einzelnen  Lenkozyl enarl en  ninl  libei 
die  llislologie  und  funktionelle  RedenI  nng  der  einzelnen  Rhil- 
bildnngsorgane  nberholl  und  wi«lerlegl  sind,  kaum  mehr  als 
nmleiil  iingsweise  zu  s|»rechen  bram-he. 
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H i 0 d 0 r*)  und  insbesondere  S c li  n 1 z**)  spraclien  aneli 
bezüglich  der  infektiösen  und  entziindliclien  Leukozytose  die 
.Meinung  aus,  da(3  cs  sich  nur  zum  kleineren  Teile  um  eine  Ver- 
mehrung der  Zellausfulu'  aus  den  Blutbildungsorganen,  in 
der  Haui)tsache  aber  um  eine  ungleichmäßige  Verteilung  der 
Leukozyten  im  Kreisläufe  zu  (Linsten  der  Peripherie,  handle. 
Wir  wissen  heute  mit  ziemlicher  Sicherheit,  daß  durch  vaso- 
molorische  Störungen  unter  physiologischen  Verhältnissen 
gewisse  Schwankungen  der  Leukozytenzahl,  mitunter  auch 
eine  vorübergehende  Vermehrung  in  peripheren  Gefäßen  ent- 
stehen können  ; ebenso  sicher  aber  ist  es,  daß  derlei  Störungen 
für  die  pathologische  und  speziell  für  die  infektiöse  Leuko- 
zytose so  gut  wie  vollkommen  belanglos  sind.  Es  spielt  ja  allei- 
dings,  wie  experimentelle  L iitersuchungcn  dargetan  haben, 
miluntei’  auch  bei  künstlich  gesetzter  Jnfektiou  eine  abnorme 
\’erteibing  der  Leukozyten  im  Ivreislaufe  eine  Rolle,  aber  im 
gerade  entgegengesetzten  Sinne  : Sowohl  bei  subkutaner  als 
bei  intravenöser  Injektion  infektiöser  Agentien  (Bakt.erien- 
aufschwemmungen,  Toxine)  ei-folgt  anfänglich  eine  .\nsamm- 
bmg  der  im  Kreisläufe  vorhandenen  Leukozyten  in  den  Ka- 
])illargebicten  der  Leher  und  der  Lunge,  sodaß  das  kreisende 
Blut  eine  Leukopenie  aufweist.  Das  ist  aber  ein  N'ora-am" 
weicher  einer  Shokwirkung  gleicht.,  hervoi'gi'bracht  durch 
den  uuvermitteiteu'  Eint  ritt  beträchtlicher  Giftmengeu,  deren 
Wirksamwerden  alle  augenblicklich  verfügbaren  .Mnvebi'kräfl e 
des  Organismus  an  jene  Stellen  ruft,  wo  sich  die  giinstigste 
Gelegenheit  zur  Bekämpfung  der  Eindringlinge  bietet,  also 
in  jene  großen  Ka])illargelhete,  in  die  sich  die  weiten  Blut- 
bahnen der  Ißortader  und  der  Lungenarterien  auflösen.  Dort 
müssen  anch  die  eingedrungenen  Schädlinge  bei  der  Verlangsa- 
mung der  Strömung  in  größter  Menge  vorhanden  und  am  leich- 
testen zu  bekämjifeii  sein.  Das  ist  übrigens  ein  \'organg,  der 
nur  bei  experimentellen  Infektionen  und  Intoxikationen  beob- 
achtet wurde,  weil  nur  bei  diesen  eine  plötzliche  Einverlei- 
bung so  großer  Mengen  von  Bakterien  oder  Toxinen  auf  ein- 
mal erfolgt.  l.)ie  natürliche  Infektion  setzt  wenigstens  regel- 
mäßig nicht  mit  einer  momentanen  Giftübersclnvemmung  des 
Organismus  ein  und  dementsprechend  fehlt  die  leukopenische 


*)  Beiträge  zur  Kenntnis  dor  LoiikozjUose,  Leipzig,  Vogel.  1892.  S.  195  u.  203. 

**)  Dontseli.  Arcli.  f.  klin.  Med.  Bd.  41,  H.  2-3,  1893. 


a)  abnormo  Ver- 
toiliiiiR  iin  Krris- 
Inufct 
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‘20.  N’nrlestinp. 


Anlaiifjsphasr  ; liior  koinml  os  violmolir  fjloirh  von  Anfan<4 
an  zu  ninor  ly|tisHion  Lenkozyloso,  vvnldic  im  Tinrex])o- 
rinicnlo  hei  iMiiliall  nn}j;  der  ang(*ITilirl cn  N'nrsurlisanonlnnn^^ 
iTsI  als  z\v<‘il,(‘  IMiasi*  dor  Icnkozyl ätf*n  H<*aklion  dam  anlänf^li- 
rluMi  L(‘nknzyl(*nslurzc  narldol^ri . lOs  ist  also  andi  nidil  , wi<* 
Lüwit*)  annalmi,  oinc  durch  Leukopenie  }j;(‘kennzeidinele 
L 11  k o 1 y s e die  nnerläßlidie  N'orhedin^iinf;  für  das  Anf- 
trden  einer  jeden  Leiikozylose,  sondern  sie  <^elil  rlieser  mir 
dann  voijan,  wenn  auf  einmal  relaliv  <;ro(je  Toxinmenffen  zur 
Wirkun^^  i^elangen.  Ins  l’raklisdie  liherselzl,  isl  also  eine  der- 
arlig«*  Leiikolyse  g(*mäü  ihren  ldilslehnngsh(Mlingiingen  nur 
eine  Vorslnfe  der  e x p e r i m e n teil  e n loxisdi-infektiö- 
sen  Leiikozylose.  ln  einem  geringeren  Ausmaße  allerdings 
ist  gesteigerter  Leiikozytenzerfall  nicht  mir  der  Norlänfer 
sondern  die  ständige  lr5egleit(n\scheiniing  einer  jeden  I.,euko- 
zytose  lind  es  mag  sein,  daß  jmie  Stoße,  welche  heim  Zerfalle 
der  Leukozyten  frei  werden  und  im  Blute  kreisen,  die  \’er- 
mittler  der  anftret (*nden  Leukozytose  darstellen,  wenn  deren 
(‘igentliche  Ursache  auch  jene  seihen  Toxine  sind,  welche  den 
gesteigerten  Leukozytenverhraudi  hedingen. 


c)  Zellteilung  im 
Krel'jlaufn  t 


Wenn  also  eine  abnorme  \erteilung  der  Leukoyten  im 
Kreisläufe  nicht  die  Ursache  der  infektiösen  Leukozytose 
sein  kann,  so  muß  es  sich  um  eine  wirkliche  \'(‘rmehrung  ihrer 
(jesamtzahl  handeln.  Hörner**)  hat  seinerzeit,  die  .Meinung 
vertreten,  daß  die  Bakterienjirot eine  auf  die  Leukozyten  einen 
formativen  Heiz  in  dem  Sinne  ausiihen,  daß  sich  diese  im  strö- 
nuMiden  Blute  durch  direkte  Teilung  vermehren,  und  erklärt 
auf  diese  Weise  das  Entstehen  der  infektiösen  I.,eukozytose. 
I)aß  es  sich  hiehei  um  Trugschlüsse  handelt , hat  schon  Bie- 
der ein  Jahr  später  tlargetan  und  wir  wissen  nun  längst, 
flaß  (außer  vereinzelten  Vorkommnissni  hei  Lnikaimiien) 
im  B I 11  I (^  w(Hl(*r  durch  direkte  noch  durch  indin^kte  Tei- 
lung eine  \ermehrimg  von  Leukozyten  erfolgt,  und  daß  auch 
hei  den  Leiikaemien  die  gidegent  lieh  zu  h<‘ohachtend(Mi  Leu- 
kozytenmitosen für  die  llölu'der  Leukozytenzahl  ehnisowenig 
eine  Bolle  spiehm,  wii^  die  l^ryl  hrohlastenmilnsen  im  Blute 
sehwer  ariaernischer  oder  leiikaemischer  Kranker  fiir  die 


•)  Stiulion  zur  I’hyHiolonii'  iinrl  l’atli()lo(;i(‘  <I<‘h  MIiiIoh  und  dor  Lyiiiplio.  .laiui. 
l‘'iMrh<!r,  IS!)2. 

•*)  kliii.  WrxdiciiHcdir.  IMitI,  Nr.  Hll. 
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\ (M‘mehning  der  Erythrozyten.  Es  sind  das  in  diesen  Fällen  ein- 
fach  Zellen,  welelie  gar  nicht  ins  Blut  gehöi-en,  sondei'ii  ihre 
Proliferation  in  den  Brutstätten  der  Blutbildungsorgane  duirh- 
inachen  solllen,  die  bei  der  krankhaften  Ausscliwemmung  rei- 
fer und  unreifer  Elemente  aber  unbarmherzig  mit  in  den  Kreis- 
lauf gerissen  wurden  und  nun  ihr  Vermehrungsgeschäft  im 
kreisenden  Blute  durchzuführen  gezwungen  wurden. 

Noch  eine  andere  Hypothese  kann  heute  wenigsteiis 
für  die  neutrophile  Leukozytose  als  endgültig  abgetan  hezeich- 
net  werden,  die  sogenannte  «1  o k a 1 i s t i s c h e»  Autfassung 
dei’  Leukozytose.  Sie  wurzelt  in  der  Annahme,  daß  Leid<o- 
zyten  nicht  nur  in  den  Bhitbildungsorganen  gebildet  zu  werden 
vermögen,  sondern  in  allen  möglichen  Gewebsformalionen, 
und  zwai-  entweder  ausgehend  von  irgendwelchen  dahin  aus 
dem  Blute  eingewanderten  Leukozyten,  welelie  in  den  Gewe- 
ben auf  entzündliche  Heize  hin  zu  yirolifei'ieren  beginnen,  oder 
aber  durch  Enlwickhmg  von  Leukozyten  aus  den  Bindesub- 
stanzelementen der  verschiedensten  Gewebe,  welche  eben 
unter  dem  Einlluß  enlzündungsei'regender  Agent ien  die  Fähig- 
keit erlangen,  sich  in  Leukozyten  umzuwandeln  und  sich  als 
solche  zn  vermehren,  entzündliche  Infiltrate  und  Abszesse  und 
eitrige  Exsudate  zu  bilden.  .\us  solchen  lokal  entstandenen 
Leukozytenanhäufungen  nun  sollen  nach  den  .\nschauungen 
dieser  Hypothese  Leukozyten  rückwandernd  ins  Blut  übertre- 
ten und  eine  Leukozytose  erzeugen  können.  Ich  werde  ja 
später  noch  ausführlich  auf  die  heute  verlreleneu  Hypothesen 
der  Eni zündungslehi-e  zurückkommen  — jetzt  will  ich  nur 
sagen,  daß  eine  solche  Bückwandei’ungsleukozytose  für  jeflen 
klar  denkenden  .Menschen  einfach  als  eine  haltlose  Phantasie 
erscheinen  muß.  Zunächst  einmal  ist  es  von  vornherein  aus- 
geschlossen, etwa  jede  infektiöse  oder  entzündliche  Leuko- 
zytose aut  diese  W eise  erklären  zu  wollen  : denn  wir  sehen 
beinahe  lagtäglich  hohe  Leukozytosen,  ohne  daß  ülierhanpl 
irgendwo  ein  lenkozytenreicher  Entzündungsherd,  ein  Infil- 
trat, ein  .Vbszess,  ein  eitriges  Exsudat  bestände,  von  welchem 
aus  eine  solche  Rückwanderung  zu  erfolgen  vennöchte.  Es 
käme  also  höchstens  die  Möglichkeit  in  Frage,  daß  a u ß e r 
der  vermehrten  Zellieferung  seitens  der  Leukozytenbildungs- 
stätten als  zweite  Quelle  der  Blntleukozytose  auch  noch 
ein  etwa  vorhandener  Eiterhcrfl  anzusjn'echen  sei.  Aber  auch 
lür  eine  solche  Annahme  hat  sich  nicht  ein  einziger  Beweis 


•232 


20.  ^'o^le8ung. 


<,•)  in  Wirkllciikftit: 
TWmfthrfc  Au*- 
rfCliW(!mii.un({  und 
'Abllbt  < iin«; «dtMui 
d«  \l  nrk({*-»nt)«s. 


orltriiigon  lass(M»,  ja  .sprirlil  alias  dagogan.  Angafülirt  hat 
man  das  /.iiarsl  von  (!  <>  s a i-  i s - I)  a ni  a 1 liasaluiahana  und 
so  gedanlal  a N’oi  koniinan  lal  I röplaliaidiall  igar  Zallan,  wia 
sia  salir  gawöhnlich  im  I'nl(*r  liaohaalil (d  wardan,  ancli  im  krai- 
sandan  hlnta.  Dar  Haliind  isl  zwiMlallos  läfddig  — ich  haha  ihn 
ahar  auch  hai  schwär  saplisclum  l’ro/.assan  mit  mir  minimalai" 
liilanmg  oder  ganz  ohne  solche  arhahan  könnan.  l^^s  wird  also 
wohl  dia  Daiitnng  mahr  Anspruch  auf  1-Uchligkail  hahan, 
daß  ahan  unter  flam  Einllussi;  ainai-  schwaran  toxischau  Scdiä- 
digung  die  Laukozylan  ahansowohl  im  Hlul.a  wia  im  l^itar  ainas 
anlzündlichan  lulillratas,  aiiuis  Ahszassas  oder  ainas  ailrigau 
Itlxsudatas  aiiu'r  schwären  I )agenaration  untarliagan  könnan. 
Chrigans  sind  gerade  diese  Bafunda  ziemlich  sali  an  und  komnian 
haupfsächlich  hai  schwer  saiitikaemischan  Erkrankungen  vor, 
hai  denen  höchstens  kleine  Ahszaühildungan,  viel  häufiger  aber 
nekrotisierende  und  dipht heritische  lokale  Entzündungen  oder 
gar  keine  solchen  heoliachtet  werden,  während  gerade  hai 
großen  Ahszessen  und  Exsudaten  mit  großen  Eilermassan, 
in  denen  Milliarden  fierart  degenerierter  Leukozyten  gefundfui 
werden,  reclit  häufig  auch  nichf  eine  einzige  solche  Zelle  im 
kreisenden  Blute  auffindhar  ist. 

Es  soll  damit  ja  nicht  geleugnet  werden,  flaß  hie  und  da 
einmal  auch  ein  Leukozyt  aus  einem  Eni zündungsherde  aii.^- 
wandern  und  wieder  in  den  Kreislauf  gelangen  köiiiu*  ; er 
wird  flann  ehen  anstatt  im  Eiterhei-dc  in  der  Blulhahn  ofler 
in  flei-en  Ahlagerungsstätten  dem  Ahhau  zugeführl  werden. 
Daß  aber  Eitarzalhm  gewisscMinaßen  haufenweise  ins  Blul 
gelangen,  um  rlorl  ihre  fiiidvl iouelle  Betätigung  zu  üben,  daß 
also  ein  Illiterherd  geradezu  als  llilfsoigan  des  myeloideu  Zell- 
hildungsapparates  zu  fuugiemi  vermögi'  — diese  Annahme 
erschfdrd.  mir  \mm  biologischen  Staudpuiikte  aus  derail  ab- 
surd, daß  ich  sie  nicht,  wiul.er  zu  diskul  in’cn  vermag. 

Dagegf'u  sprcfduMi  die  vielseil  igsl  (mi  Erlahrmigen  am 
Krankeubelle  und  im  'FiiMversuche,  ’l’atsachen  von  uubesln'il- 
barfu-  Konstanz  in  <lur(diaus  zwingender  \\’<“ise  dafür,  daß 
rlie  iieiilrophih“  Leukozylose  in  allen  l''ällen,  iii  deiini  es  sich 
um  eine  wirklich  vi'rmehrle  ZelliefiMUiig  an  das  Blul  haudell, 
als  eine  l‘'uuklioii  <b‘S  myeloideu  Leukozyl  eidtilduugsappara- 
les  aufziifasseii  ist,  in  dem  speziellen  I*'alle  der  iufi'kl  lösen 
Leukfizylose  demnach  als  eine  biologische“  Beakliou  des  niye- 
loiflen  (iewebes  auf  die  l‘liuwirkuug  von  Schätllichk«‘il  en, 


Die  infektiöse  Tjeiilcozytose  und  Leukopenie. 


233 


für  doHMi  Bekämpfung  der  Organismus  einen  Melirheciai'f  nn 
inndrophilen  Zellen  liaL. 

Ich  sage  absiehllieh  nichL  : eine  Fiinklion,  eine  biolo- 
gische Reaktion  des  Knochenmarkes,  sondern  des  myeloiden 
LenkozyLenbildnngsa]iparates,  weil  wir  wissen,  daß  bei  langei 
Dauer  einer  leukozyloseerzengenden  Infektionskrankheil  nicbl 
nur  eine  Anreicherung  des  neutrophilen  A])parates  im  Innk- 
tionierenden  Knochenmarke  und  schließlich  eine  Vergrößerung 
der  Masse  dieses  letzteren  zustande  kommt,  sondern  daß  sich 
neulrophile  Zehhildnngslmrde  auch  an  jenen  Stellen  außer- 
halb des  Markes  zu  bilden  vermögen  und  talsächlich  zu  bilden 
pllcgen,  wo  sich  pathologischcrweise  mycloidcs  Gewebe  über- 
haupt anzusiedeln  gewohnt  ist.  ln  erster  Linie  ist  das  also 
die  Milzpulpa,  in  der  ja  wiederholt  eine  myeloide,  und  zwar 
vorwiegend  neutro])hil-leukozytäre  Metaplasie  im  Nei’lanle 
von  Infektionskrankheiten  festgestellt  wurde“,  we'iters  die 
Leber,  das  interfollikuläre  Gewebe  d(>r  Lynpebdrüsem  und 
eventuell  perivaskuläres  Gewebe  auch  außei-balb  diese'r  Or- 
gane. Ich  habe  dieser  Befunde  bei’cils  in  (‘iiiei’  Inilieren  N'oi- 
lesnng  ausführlich  ErAvälinung  getan,  liier  führe“  ich  elie'se“ 
Beobachtungen  nur  zu  dem  Zwee-ke  an,  um  zu  zeige“ii,  daß 
wir  lange  nicht  engherzig  auf  dem  Slanelpuiikle“  slehe'n  : nur 
elas  Knochenmai'k  allein  ist  l»e‘fäbigt,  eine“  Leid-iozyteese  zu  e“r- 
zeugen  und  zu  irnlerhalte'u  ; es  ist  elie  G e w e“  b s a r I , mag 
sie  nui\  ausscbließlicb  an  ihi'e'r  ])hysie)le)gisclien  Ställe“  eeder 
mag  sie  auch  anderwärts  lokalisiert  sein. 

W'ir  können  aber  nicht  verschweigen,  daß  alle  myeloi- 
den Leukozytenbildungsherde  außei'balb  des  Kneeebenmarkes 
von  derart  untei-geordnel er  Bedeutung  siiiel,  daß  wir  wohl 
kaum  fehlgehen  werden,  wenn  wir  ihre  zellenliefernde  Mit- 
wirkung nur  als  sehr  gering  veranschlagen.  Imponierend  dagegen 
ist  zumeist,  w(“nigstens  bei  längerer  Dauer  einei“  Infektions- 
krankheit mit  lenkozylotiscbei’  Reaktion,  der  Reichtum  des 
funktionierenden  Markes  an  neutrophilen  Elementen,  an  Mitosen 
der  neutrophilen  Myelozyten,  und  insbesondere  auch  rlie  .Aus- 
breitung funktionierenden  .Markgewebes  in  weiten  Gebieten, 
die  sonst  mir  inaktives  Eettmark  enthalten,  rrorade  diese 
funktionelle  Hyperplasie  des  Markgewebcs  ist  ein  so  eindentiges 
Symptom  seiner  ausschlaggebenden  Rolle  für  die  Entstehung 
der  neutrophilen  Leukozytose,  daß  sie  allein  gem'igt,  um  alle 
anderen  Hypothesen  zu  stürzen.  Die  Möglichkeit,  daß  sich 
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2o.  X’orh'suiif:. 


rVMiptifiinsr  von 
Art  iinil  •■^türkf- 
lUr  (liftnirkmur 
(ilr  Gm<l  iinil  Art 
• l«r  I>-iiko7.vt<«f'. 


myt^loitlcs  (lo\vt*l»(*  aiiHi  aiilJorliall)  dos  Kiioclionmarkcs  an/ai- 
siotUdii  1111(1  (lio  l’'uiil\l ioii  d(M-  Loukozyl ose-JM/.oiigiing  und 
-riilorliall  iiiigzii  ühoii  vi'rmag,  lial  luiclisl oiis  für  jeiio  soltoiion 
1‘jillo  (Miio  aiissclilaggol)oiid(‘  Hodoiil  iiiig,  wo  das  Mark  solhst 
iiifulgo  lil)r()s-oiit/üiidli(di(*r,  skltjrul  IsoIhm’  odor  vorscliiodon- 
artig  al rophisrluT  N’orgüiigo  roakl ioiisiiiifäliig  gowordoii  ist. 
l-’indol  mau  iii  snlclu'ii  l''älloii  iiilra  viLam  oiiie  Loiikozyloso 
und  iiosl  mortem  ein  al ropliiselios,  reaktioiislosos  und  reak- 
I iousniifäliigi^s  .Mark,  so  ktimite  man  leicht  in  die  Ihilnien  einer 
falselien  llyiiolliese  gedrängt  werden,  wenn  man  die  angeführten 
'ralsaclien  nicht  ausdrücklich  kennt  und  nicht  ausdrücklich 
würdigt.  Es  ist  also  eine  vom  myeloiden  Gewebe  ahziileitende 
Graniilozytenleukozytose,  wenn  auch  im  allgemeinen  eine 
Funktion  des  Knochenmai'kes,  doch  in  seltenen  Fällen  seihst 
hei  vcjlliger  Atro])liie  oder  Verijdung  des  Knochenmarkes 
mögliidi  diircli  eine  funktionelle  Mehrleistung  der  in  diesen 
l''ällen  stets  Aorliandeneii  extramedullären  Herde  myeloiden 
Gewehes,  welche  ja  dann  auch  schon  voi‘  der  hetrelTenden 
hh-krankimg  die  normale  Graimlozytenlieferung  für  den  sonst 
gesunden  Organismus  besorgt  haben  mußten. 

Ms  wäre  auf  der  anderen  Seite  aber  unberechtigt,  aus 
dtmi  .Vusbleiben  einer  Leukozytose  bei  einer  infektiösen  Er- 
krankung etwa  ohneweiters  auf  eine  Heakt ionsunfähigkeit , 
Oegeneration,  .\tro])hie  des  Knochenmarkes  oder  des  myeloiden 
.\|)|)arates  im  allgemeinen  zu  schließen.  Die  Verliältni.sse 
liegen  hier  olTenkimdig  viel  komplizierter,  wie  ich  das  ja  schon 
oben  angeflentet  habe. 

Zunächst  ergibt  die  klinische  Ihiobachtung  die  jedei  mann 
g(“läutige  Tatsache,  daß  trotz  vielfachei-  und  großer  .Vnalogien 
doch  häiilig  genug  bei  infektiösen  liirkrankungen  eine  durch- 
aus verschi(!(iene,  geradtizu  gi^geusätzliche  Einwirkung  aul 
die  ncid  rophihm  Leukozyten  und  di(^  Leid<ozyten  überhaupt, 
auf  ihi(‘  .\usschwenmmng  aus  den  Blut  bildimgsstätten  und 
auf  die  Proliferation  imuMhalb  di(^ser  ausgeübt  wird,  l^s  kann 
sieb  da  nirdit  ausschließlich  um  eim*  (piantitativ  verschi(Mhme 
hhnwirkung  haiidelu,  sond(“rn  c^s  nn'jss(*n  auch  (pialitati\e 
l Jul  ers(diiede  vorlicgtm,  wenn  auch  gar  nicht  zu  h'Ugnen  ist, 
daß  in  jedetn  Einzelfalle  die  Stärk(>  d(‘r  Gift  Wirkung,  gewisser- 
tnathm  die  Konzetd  rat  ion  der  (litte  und  die  verschie(hMie 
Xkiiität  ihrer  I*’inwirkimg  fiir  (hm  Ausfall  (h'r  H(‘aktion 
V(»n  aii.ss(ddagg(dieiider  Bedeut, ung  sind.  Die  IGnwirkung  sehr 
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gei'inger  .Mengen  an  sicli  leiikozyl.oseerregender  (liiLstofTe,  z.  IL 
bei  einer  ganz  leichten  Ivokkeninl'ektion  an  den  Tonsillen, 
wird  nur  eine  geringgradige  Leukozytose  zur  Folge  haben, 
welche  sich  nicht  mir  durch  ihre  Zahlenverhältnisse,  sondern 
auch  durch  die  spätei'  zu  l)es])rechenden  niorphologisclum 
Charaktere  eben  als  «leie  h t e»  Leukozytose  kennzeichnen 
wird.  Die  L e u k o z y t e n z a h 1 allein  ist  für  eine 
derartige  Beurteilung  d u r c h a n s nie  h t m a ß- 
gebend,  sondern  nur  i n Ü 1)  e r e i n s t i in  ni  u n g 
mit  den  entspreche  n d e n m o r p h o 1 o g i s c h’e  n 
C.  h a r a k t e r e 11  des  1 e ii  k o z y t o tischen  B 1 n I - 
1)  i 1 d e s.  Dieselbe  Zahl  mit  gleichzeitig  sehr  schweren  morpho- 
logischen Veränderungen  der  Neutrophilen  kann  einer  sehr 
schweren  Infektion  entsprechen,  und  trotz  der  Cdeichheit 
der  Zahl  wird  die  Unterscheidung  in  Bezug  auf  Schwere  der 
zugrunde  liegenden  Schädigung  dem  erfahrenen  Beobachter 
leicht  sein.  Eine  mittelschwere  und  schwere  Infektion  der  voll- 
kommen gleichen  Art  wird  aller  Voraussicht  nach,  wenn  dii* 
seitens  des  Organismus  maßgebenden  Bedingungen  als  gleich 
vorausgesetzt  werden,  eine  viel  stärkere  Leukozytose  mil 
entweder  geringen  oder  auch  mit  schwereren  und  schweren 
morphologischen  Veränderungen  der  .Neutrophilen  hervor- 
rufen  ; eine  ganz  außerordentlich  schwere  Infektion  der  glei- 
chen Art  aber  kann,  wiederum  die  gleichen  fieaktionsbedin- 
gnngen  vorausgesetzt,  entweder  von  \ornehei;ein  oder  alier 
nach  Vorausgehen  einer  kurzdauernden  .\nfangsleukozyiose 
mit  einer  ty|iischen  Leukofienie  einhergehen,  welche  flann 
allerdings  regelmäßig  an  den  Neutrophilen  ganz  schwere  mor- 
phologische \'eränderungen  von  jener  Art  aufweist,  wie  sie 
sonst  einer  schweren  und  starken  neutrophilen  Leukozytose 
znzukommen  ])llegen.  Ganz  die  gleichen  \ erschiedenheiten  kann 
man  ebensogut  wie  bei  der  Angina  beobachten  bei  der  Dijilo- 
kokkenpneumonie,  oder  liei  der  A|ipendizitis,  oder  der  puer- 
peralen beptikaemie  und  liei  seplikaeniischen  Prozessen  über- 
haupt. 

Das  sind  also  Beisjiiele  einer  durchaus  verschieden  aus- 
sehenden Reaktion  seitens  des  immer  in  gleicher  Weise  als 
reaktionsfähig  vorausgesetzten  Organismus  auf  quantitativ 
verschiedengradige  Einwirkung  einer  an  sich  Leukozytose 
eil  egenden  infektiös-toxischen  Schädigung.  Eine  solche  wird 
aber  naturgemäß  eine  andere  Reaktion  auslöseii,  wenn  der 


Bcdcutnncr  der 
Reaktionsfiiliig- 
koifc  des  Orga- 
nismus. 
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von  ilii’  lu‘lroll(Mi(*  Or<raiiisiniis  nirlil  üIht  normnlc  Hc.ik- 
I ioiisrjilii^k«‘il  V(‘i  rii<j:l,  woim  sein  iiiy<*loi(les  (Icweba  z.  li. 
iiu  Ziistaiidt'  (“iruT  Alroplii«*  od(*r  l)(*f^<MU‘i<iLioii  sicli  hofindfd, 
wenn  im  iM^soiidtM'cii  dt‘r  riramdüzyl,(Mia])paial  mindorworlig 
ist.  Dann  wii'd  oIuk*  ZwcilVl  aiicli  aid’  srliwadic  oder  mil lei- 
st arkr  ( ’iiri  Wirkung  liiii  die  Heaklion  in  älinliclier  Weise  ans- 
IdidlxMi,  wie  sonst  nur  Imm  allersl äiksl er  Sehädi<fnnf^,  was  abei’ 
dnrclians  nield  l)edenten  soll,  daü  d(>raitige  lenko])eniselie 
hernnde  inl'olire  maiiffelliafler  Heakt ionsl'äldgkeil.  des  mye- 
loiden  (onvehes  von  der  Lenko[)enie  hei  iiheiinäüig  slarkej- 
(lirt Wirkung  anf  ein  normal  reaklionslaliig(*s  (l(‘wehe  nield 
doch  noch  mor])liologisch  nnl ersclnddhai-  seien. 

fthgleieh  dnreli  die  hislnn-  hesprocliem^  \erschiedeidieil 
der  Ih'dingnisse  eine  nngidienre  MannigfaltigkeiL  der  Lenko- 
zyt<Mih(d'nnde  hei  I nl'ekt ionski-ankheil-en  als  möglich  und  Lal- 
sächlich  vorkomiiKMid  sichergcisLelll  und  erkläi’L  ist,  so  zwingt 
uns  die  neohachtnng  am  Krankenixdde  doch,  auch  noch  die 
Annahme  zu  machen,  daü  die  (jill.e  verschiedener  Bakterien- 
arien von  voi'uherein  in  Bezug  aid'  den  Grannlozytenaj)parat 
eine  verschi<!d(me  Wirkung  ansühen,  und  daü  zwar  die  meisten, 
wenn  nicht  gar  zn  sein-  konzenriert,  im  Sinne  einer  produk- 
liv(‘ii  Beizung  einwii-ken,  eine  Minderzahl  aber  ausschlieülich 
o(h‘r  doch  überwiegend  im  Sinne  einer  ünterdrücknng  der 
Ausschwamimung  und  Produktion  der  Neutrophilen.  Für  eine 
solche  Annahme  sprcichen  auch  die  experimentellen  Lnler- 
su(dmng(Mi  voii  S I n d r*)  und  neuerdings  die  von  F.  Lange**) 
und  jem*  von  II  i i‘ s c h I c^ld***)  an  Kaninchen.  Nur  anf 
diesem  W ('ise  können  wir  es  uns  erklären,  daü  auch  ein  durchaus 
hdchl  veilanfendei'  Typhus  oder  eine  ganz  hannlose  .Masern- 
erkranknng  mit,  niedriger,  s(“i  es  nun  normaler  oder  sogar 
snhnormaler  Leukozyt enzahl  verlanftm,  oiler  daü  eine  lieher- 
hafle  progi'cdiente  LnngenI  nherknlos(*,  soferm^  nur  nicht  Kok- 
kenmischinf(d\l  ionen  eine  W(*sentlich(^  Bolle  spielen,  keine 
Leukozytose  erzeugt,  wemn  es  auch  schon  nach  d(*m  vorhei’ 
Besagt eti  durchaus  hcgianilich  wäre,  <laü  ein  schwer  l(».\isch('r 
'l’yphns  oder  eine,  M iliarlnherknlosc  von  Leukopenie  hegleilel 
werden.  W ir  müssen  in  di(;sen  d’alsachen  ohne  /ANadfel  (hm 


*)  Ftiaii»;.  -DiHH.  Ziirioh.  HMI.'J.  h.  IO>f.  Kol.  luieiimt.  I.  .'l,  l!*(H. 

DciitMch.  Archiv  f.  kliii.  .\lc(li/,.  Ihl.  !I4,  llcfl  A.  ii.  (1. 
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Ausdruck  für  eine  verscliicdenarUgc  Wirkung  verscliicujener 
nakLeriengifLe  auf  den  tlranulozyLenapparal  sehen.  Und  es 
fällt,  uns  auch  gar  uichL  schwer,  eine  in  ihrem  Wesen  durchaus 
übereinsümmende  und  auf  die  gleichen  Gesetze  znrückznlüli- 
rende  eigenartige  Reaktion  seitens  anderer  von  den  hetrel'fen- 
den  Krankheiten  getroffener  Oi-gane  und  Gewebssystenie 
festzustellen.  Beim  Typhus  finden  wir  ebenso  wie  bei  der  Tuber- 
kulose eine  ganz  augenfällige  Reaktion  des  lymphatischen 
Apparates,  aber  nur  auUerordentlicli  selten  ohne  Mitwirkung 
anderer  Bakterien  eine  neutrophile  Eiterung.  Tritt  aber  einmal 
eine  solche  auf,  zumeist  nach  Ablauf  der  eigentlichen  Typhus- 
erkrankung  als  eine  durch  den  nrs])rünglichen  Krankheits- 
erreger erzeugte  Nachkrankheit  (eitrige  Strnmitis  oder  Milz- 
abszess oder  eitrige  ])OStty|)höse  Cholezystitis  oder  vei'eiternde 
Typhusbazillenjnieumojne),  so  sehen  wir  zugleich  auch  eine 
Umstimmung  der  leukozytären  Reaktion  im  Rlnte  ; jetzt 
erzeugt  der  in  seiner  Viridenz  olTenkundig  durchaus  veränderte 
und  abgeschwächte  Typhnsbazillus  auch  im  Blute  eine  neutro- 
phile Leukozytose.  Einigermaßen  ähnliche  N'ei’hältnisse  haben 
wir  bei  der  Tuberkulose  : auch  hier  spielt  in  allen  Reaktions- 
l)rodukten  des  Organismus,  nicht  mir  im  Blute,  der  neutrophile 
Leukozyt  eine  viel  geringere  Rolle  als  der  Lymphozyt  oder  etwa 
die  zu  granulomatöser  Wucherung  führendi'  Wachstumsreizung 
auf  die  den  K'rankheitsherd  nmgelienden  Bindesubstanzeii. 

Ich  habe  in  allgemeinen  \\  orten  auf  diese  \Mrkommnisse  ja 
schon  in  der  letzten  N'orlesung  hinzuweisen  Gelegenheit  gehabt. 

Aus  diesen  kui’zen  Betrachlungeii  ergibt  sich  uns  der 
für  die  Beurteilung  der  Bhdbilder  bei  allen  Infektionskrank- 
heiten maßgebende  Leitsatz  : 1)  a s L e u k o z y t e n b i 1 d 

im  Blute  bei  einer  I n f e k t i o n s k r a n k h e i t ist 
die  Res  u 1 t a n t e des  Z n s a m m e n w i r k e ii  s v o n 
A r t u n d h t ä r k e d er  1 n I e k t i o n a u f d er  eine  n 
u n d i n d i v i d u e 1 1 e r bezw.  augenblicklichei'  R eak- 
M o n s f ä h i g k e i t d e s e r k r a n k t e n ()  r g a n i s m u s 
a ul  de  r a n d e r e n Seil  e.  Halten  wii-  uns  diesen  Satz 
m allen  seinen  Teilen  immer  vor  Augen  und  hüten  wir  uns 
N Ol'  dem  leider  so  häulig  geüliten  aber  hier  mindestens  ebenso 
wie  sonst  in  der  praktischen  Diagnostik  sinnwidrigen  und 
direkt  gelälirlichen  Schematisii  'ren  ! 

Ihrer  BediMitiing  und  ihrem  Wesen  nach  stellt  also  die  ln-  '"^dei.umK  der 
lekLionsleukozytose  gewissermaßen  den  1 leerbanii  dar,  welchen 

■ üOicamDiuiiir. 
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20.  \'orlesiin{i. 


• Irr  \ Oll  (lt‘111  rciinlIicluMi  Aiilnllr  ciiiiT  iill<^<Miu;iii(*n  1 iifcklioii 
1m‘I  ronrnr  ( >r^jiiiisiim.s  ili(*s(Mii  l‘'(‘iii(l(‘  zur  I3<.‘küjnpliiiig  lUiL- 

irtl . I )(_*r  K rcisliiii r ist  j'i'wil.l  d(*r  riiizij;  iiiö^liclui  und 
(‘inzi^r  (),.(^  linkt (M'iiMi  und  dcnui  (Jiflst oll«*,  widdu* 

im  lilutr  kriMscMi,  zu  l)(d<äm|)lcu  ; und  dicsrT  Kumpf  lindet, 
umdi  Intsäcldifli  im  lilutc  slnll.  Oh  und  inwicwidL  der  lleiM- 
hnnn  drs  lilutrs  auch  dazu  vci’wcndcL  wird,  hei  lokalen  (iewehs- 
scliädi^mnj;en,  welche  der  1 nfekt ionserregcM*  an  einzelnen  Stel- 
len setzt,  helfend  und  ahwehreiuf  einzugreifen,  das  wird  spütei- 
flarzustellen  sein.  .Jetzt  wollen  wir  uns  vor  allem  mit  den  \'or- 
gängen  auf  dem  1 lauptkriegsscliauplatze  im  Kreisläufe  seihst 
h(*s(diüftigen,  insoweit  wir  sie  durch  systematische  lieohacli- 
lung  der  Leukozytenverhältnisse  im  Verlaufe  der  Infektion 
und  durch  lieohaclitung  der  etwa  wahrnelimharen  Sjiureii, 
welche  der  Kampf  an  den  Leukozyten  seihst  zurücklieü,  zu 
(Minilleln  und  zu  heurteilen  vermögen. 

her  ei’ste  Hegimi  des  Kampfes  hleiht  uns  regelmäßig 
verhoi’gen,  und  was  wir  aus  dieser  Zeit  wissen,  liahen  wii-  uns 
nur  aus  gelegentlichen  Beohachtungshruclistücken  zusanimen- 
zustellen  vermocht.  OlTenkundig  handelt  es  sich  um  einen 
höchst  persönlichen  Kamjif.  So  wie  Giftstoll'e  kreisen,  werden 
diejenigen  Leukozyten,  welche  vermöge  ihrer  Ausrüstung 
hefähigt  sind,  sie  zu  hekämpfen,  das  heißt  sie  zu  hinden,  da- 
durch chemisch  umzugestalten  und  unschädlich  zu  machen, 
sofort  in  .\nspruch  genommen  werden,  etwa  mit  der  gleichen 
(•(.‘Setzjiiäßigkeit  wie  eine  chemische  Reaktion  erfolgt,  w'cnn 
die  dazu  ei'forderlicluMi  Heageudiem  in  einem  geeigneten  .Medium 
zusamnuMd  relTen.  Dahei  kommt  es  zweifellos  zu  einem  erhöhten 
\Cihiauch  an  L(nd\f)zyteu  und  der  (M'h(dit(!  \erhrauch  wiial 
automatisch,  vielleicht  tlurch  XCrmitthing  von  St(jtJeii,  welche 
lu'i  dein  \ (*rhraiiche  g(d)ild(d  wn  ilen  und  als  Reiz  wirken, 
|•iIM•  vermehrte  .\usschwemmung  der  auf  dem  Kamptplatze 

• •rhtrderl iclum  Z«‘llen  hervoriuteii,  und  die  St(‘ig(*rung  und 
längere  haiier  der  .\usschwemmuiig  wird,  tadfdlose  Reak- 

' lionsfähigkeil  vorausgesetzt,  eine  erhöhte  L(‘ukozyleid»ilduug 
zur  aut  omal  is(  heu  h’olge  liaheii.  Maßgtdieiid  lür  <lie  R(*aklioii 
ist  .also  auf  der  einen  Seile  die  ('ii(d.le  des  Red.irles  und  aut 
der  .'indereu  Seile  die  Leist  uiigsfähigkeil  der  Rlulhildiings- 
sl  äl  I eti. 

I )as  l*!rkrankeii  au  siidi  ist  ja  sclutu  der  Ausdruck  der 
Talsaehe,  daß  das  vorher  liudul  gewe.sene  Aufgehol  an 
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inrekLion3l)ekämi)rern  iiicliL  aiisreicliLe,  den  1‘eindlicluni  liinknicli 
im  Ivcimc  zu  ersLicken  : es  isL  der  Ausdruck  der  relaLiveii  Üker- 
uiaehL  des  KranklieiLscrregei’s.  Al>er  die  Mol)ilisieruuy-,  welelie, 
durch  den  feiudliclieu  Einfall  noLwendig  gemacliL  wird,  isL 
im  iiürmalen  Organismus  trelTIicli  vurbereiLeL  ; kaum  sind 
klinische  Erscheinungen  der  Erkrajduing  zutage  getreten, 
so  linden  wir  im  Blute  bereits  das  vollcnlAvickclte  Bild  der 
leukozytären  Kcaktion,  der  Kani])f  ist  in  vollem  Gange.  Eine 
Pneumonie  hat  ihre  volle  Lenkozytenhöhe,  nianchmal  den 
höchsten  Wert,  welcher  in  dem  betreffenden  Eallc  überhaupt 
erreicht  wird,  schon  unmittelbar  oder  doch  wenige  Stunden 
nach  dem  Schüttelfröste.  In  seinen  morphologischen  Einzel- 
heiten ändert  sich  im  weiteren  Verlaufe  allerdings  das  Bild 
oft  recht  gewaltig.  Und  gerade  dieses  mor])liologische  Bild 
verweist  uns  mit  aller  nur  möglichen  Klarheit  auf  die  Tat- 
sache, daß  da  an  Ort  und  Stelle  ein  Kani])f  auf  Leben  und 
Tod  stattfindet,  und  läßt  uns  aus  der  Schwere  und  der  Zahl 
der  Blessuren,  welche  die  Jvombattanten  aus  der  Leukozyten- 
reihe erleiden,  Schlüsse  ziehen  auf  die  Stärke  des  unsicht- 
baren Eeindes,  auf  die  Schwere  des  Kampfes  und  Jiiil  "(.'hö- 
riger Vorsicht  auch  aid'  dessen  voraussichtlichen  Ausgang. 

Es  unterliegt  keinem  Zweifel,  daß  im  allgemeinen  eim- 
außergewölmlich  hohe  l^eukozytenzahl  bei  einer  lid’ektions- 
krankheit  aid’  ganz  besondere  Stäi’ke  der  Infeklion  hinweist; 
doch  wäre  es  verfehlt,  ganz  allgemein  b('i  bestehender  J^(‘uko- 
zytose  die  Höhe  der  Lenkozytenzahl  als  Gradmesser  für  die 
bchwere  der  Infektion  zu  \'erw('nden.  Man  kann  höchstens 
sagen,  daß  eine  innerhalb  der  erfahrimgsgc'inäß  bei  dei'  lietref- 
fenden  Erkrankung  gewöhnlichen  Grenzen  stehende  Lenko- 
zytenzahl insolerne  ein  angenehmes  Symjitom  darstellt,  als 
sie  sich  eben  innerhalb  des  üblichen  Krankheitsbildes  hält, 
während  alles,  was  aus  dem  Dnrclischnittsbildc  wesentlich 
herausfällt,  beobachtet  werden  und  auf  seine  Bedeutung  und 
seine  mögliche  Veranlassung  geprüfl  werden  muß.  Mit  diesen 
Einschränkungen  kann  man  also  wohl  sagen,  daß  ein  außer- 
gewöhnlich hohes  Leukozytenaulgebot  auch  einer  ungewcflm- 
lich  schweren  Infektion  entsprechen  wird,  und  man  wird  daraus 
bei  der  bezüglichen  Prognosestellung  eine  gewisse  Vorsicht 
ableiten  müssen.  Leidcozytosen,  die  über  40.000  hinausgehen, 
sind  im  allgemeinen  selten,  haben  also  zumindest  eine  sehr 
einst  zu  nehmende  (irundlage  ; aller  es  wäre  nidiegründet. 


IEhIouIuhi'  Her 
absoluten  llolju 
der  Li'uko/.ytosk*. 


‘240 


20.  \'orle.suiit(. 


ans  dt*r  Ilulic  der  Zalil  allein  jemals  eine  l(*Lale  Piogiiose  al»/.n- 
lidten.  W’cM'te  von  00-,  70-  und  SO.OOO,  sellisL  100-  niid  P20.000 
sind  ja  schon  oll  •reinig  Ih'oIiucIiI cd  worden,  und  zn  einem  khd- 
nen  leile  auch  hei  Kranken,  diii  trol/.dem  wieder  f^esnnd  ge- 
worden sind.  l’]s  jjihl  aber  ancli  noch  höhere  \\  ei  le  : S c h n r*) 
In'ohacldele  t‘innial  Ihm  ein(>r  ( 'iiannloinalose  des  lyniphaLischen 
A|)[iarales  voi'iiher'^elnnid  eine  nenlio|)hile  Leukozytose  von 
’240,O0O  lind  11.  11  i r s e h f e 1 (1  und  K o L h e sahen  bei 
einer  gangränösen  .Vppendizil is,  koiii])liziert  durch  ein  zur 
\erblntnng  röhrendes  1 Inodenalgeschwnr,  Lerniinal  eine  solche 
von  100.000  ; das  sind  meines  W issens  die  höchsten  bisher 
beobachteten  Werte.  Ich  nnlerschätze  die  Hedentnng  lioher 
(jesamtlenkozytenzahlen  nicht,  möchte  aber  nochmals  darauf 
hinweisen,  daß  mir  mitunter  eine  Pnenmoiiie  mit  HOOO  Leu- 
kozyten bezüglich  der  Prognose  mehr  Sorge  macht,  als  eine 
solche  mit  40.000  oder  50.000  Leukozyten. 


IkMieiituii;'  iler 
iiior|iliolo'/isi-lieii 

ll4'(llMllf  UM  den 
OukiKyteii 
wäiirvnd  der 
Onikozytose. 


1 ) .\l yelir/.yti-n  imd 
unreife  Nentro- 
pliile  sowie  l'Iaä- 
niuzelleti . 


■-')  l»as  iH-iilro- 
phili!  Illntliilil 
tiacli  .V  r n e t ti. 


W^ir  haben  das  beste  Korrektiv  für  die  Über-  und  L'nter- 
schälznng  der  zahhmmäüigen  Lenkozytenbefnnde  im  Hinte 
selbst  in  tler  m(jr|)hologischen  Untersnehnng  seiner  Neutrophi- 
len. Zn  der  Zeit,  als  ich  selbst  mich  siieziell  mit  der  Heobach- 
tnng  der  Hlntbilder  Ihm  Infektionen  beschäftigte®),  herrschtf* 
der  allgemeinen  .\nschannng  nach  ausschließlich  die  Zahl,  und 
ich  selbst  konnte  mich  von  dieser  .\nschannng  flamals  nur  inso- 
weil  losmaclnMi,  als  ich  auf  das  \ orkommen  von  nentrophilen 
.Myelozyten  und  Heiznngsformen  bei  längiM-damM-nden  und 
schwereren  lnf(*klionen  hinweis  und  diestm  eim*  gewisse  pro- 
gnoslisch(^  HiMliMiInng  biMlegtc*.  .\hnliche  HeobachtnngfMi  hallen, 
wähiMMid  meinesich  üIhm'  zwei  .lahn' (M’sI  reck(Mid(Mi  1 ntersnehnn- 
g(Mi  im  (lange  waren,  S I,  i e n o n ')  und  H n g e I ®)  gemacht. 
SpätfM’  wies  spezb'll  noch  S c h i n d 1 e r“)  auf  das  \ orkom- 
nien  und  die;  HediMiInng  der  .M  yelozyt  en  b(‘i  I niekl  innskrank- 
lieilfMi  hin,  sonst  alxM'  wnrdfMi  bis  1001  di(*  morphologischen 
\ <M'ä nd(M  nng«Mi  d(M‘  N(miI  ro|ihil<Mi  \ (ni  allen  .\nloi‘«Mi  mißachi(4. 
Da  kiindigle  .\  r n e I h mit  großen  selbstbewußten  W or- 


')  \Vr.  (Ick.  I.  iiiii.  .Med.  I.  1,  IllOl. 

*)  IlciilKcli.  mcd.  Woclicimclir.  I!l(l7,  Xr.  Hl. 

')  Hnniliiullcr.  Wi(Mi.  IS'tS.  .Meine  riilersiielmiiueii  liefen  von  ISll.'i  lii» 

IS'.I?  lind  dns  drnckferl  i«e  .MiinnKkri|il  wurde  im  l•'el)rnnr  IS!l7  vollendet 
*)  .\nnideK  de  In  Soe.  royule  des  KcienwH  med,  llriiKKid  IHil.'i  ii.  IH'.tll. 

■)  DenlHelie  nied.  WoelieiiHelir.  IS07,  N'r.  S n.  !t. 

")  ZeitKclir.  f.  klin.  .Med.  Itd.  ."i4.  l'.Kl.'i, 
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len  an,  daü  er  eine  eio'ene  üiiLersucluingsmel  hode  üImm-  das 
.<neulroi)liile  Hlidhild»  und  seine  IL'denlnng  ansgearheiLel 
lialu“,  welehe  in  ilircni  LCrgel missen  alle  l)islier  geinaelden  UeoL- 
achlnngen  als  niehl.  das  Wesen  LrcITend  nnd  daher  minder- 
werlig  lorndieli  über  den  Hänfen  werfe  nnd  allein  einen  Ein- 
hliek  in  das  Wesen  der  LenkozyLenbefniide  nnd  ein  Urteil  über 
deren  Bedenl  nng,  insbesondere  bezüglich  dei'  Prognose  gestatte. 

Kurz  darnach  erschien  dann  auch  ein  wohlbeleiI»tes 
Huch*)  über  diese  neue  Untersnchnngsinethode  nnd  deren 
Ergebnisse  : ein  Hncli,  das  von  staunenswertem  Eleiße  nnd 
bewnndernngswürdiger  Heharrlichkeit  nnd  Sorglalt,  af)er  auch 
von  einem  bedauerlichen  Zuwenig  an  Selbstkritik  zeugt. 
Die  Untersnclumgen  müssen  unerhört  mühsam  nnd  zeitrau- 
bend gewesen  sein  und  eine  Gednld[)robe  sondergleichen  dar- 
gestellt haben  ; jedenfalls  aber  stehen  ihre  Ergebnisse  in  gar 
keinem  Verhältnis  zu  der  anfgewendeten  Mühe  nnd  Zeit. 
Sie  haben  uns  tatsächlich  etwas  bis  dahin  Mißachtetes  sehen 
nnd  l)eachten  gelehrt  — al)er  das  hätte  der  Autor  uns  auch 
beibringen  können,  w'enn  ei",  seiner  Sache  einmal  sicher,  sciiu; 
Wahrnehmungen  ohne  die  zeitraubenden  Zeichnungen  und 
Messungen  in  einem  einzigen  Aufsätze  klar  nnd  eindringlich 
dargestellt  hätte.  So  aber  umgab  er  ganz  unuützerw'eise  seine 
wirklich  wertvollen  Heobachtnngen  mit  einem  beinahe  unein- 
nehmbaren Whdlc  von  minntiöser  Technik,  welche  die;  Nach- 
prüfung seiner  Untersuchungen  ei'schwerte  nnd  deren  regel- 
mäßige praktische  .\nwendnng  selbst  in  der  Klinik  — von 
der  Praxis  gar  nicht  zn  reden  — zn  einer  baren  Unmöglichkeit 
machte.  Arneth  rückte  den  Neutrophilen  nämlich  nicht 
nur  mit  Triazid  und  Immersion,  sondern  auch  mit  dem  Zeichen- 
stift und  dem  Okularmikrometer  zn  Leibe  nnd  machte  es 
jedem  Nachprüfer  zur  Pllicht,  für  jede  Blutuntersuchnng 
einen  womöglich  mit  Konterfei  ausgestatteten  Steckbrief 
von  genau  100  Neutrophilen  anszustellen,  die  Größe  der  Zellen 
zu  bestimmen  und  insbesondere  die  Abschnitte  ihres  i)oly- 
morphen  Kernes  nicht  nur  zu  zählen,  sondern  auch  bezüglich 
ihrer  Form  festzulegen,  ob  sie  nämlich  schlingenförmige  oder 
rundliche  Gebilde  darstellen. 


*)  Uio  neutrophilen  weiüen  Hlutkörperclicn.  Jena,  (J.  J'isclier  J9Ü4.  ^\eite^s: 
-Mimchoner  inod.  Wochensdir.  1904  Nro.  2.5.  Nro.  27  u.  Nro.  45.  — Zeitschr.  f.  klin. 
Med.  1904,  Bd.  54,  Heft  ,‘l  u.  4.  — Arch.  f.  Gynaekologie  1904,  Bd.  74,  Heft  1. 

TUrk,  Haomatologic  U,  1. 
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Ini  Kern,  d.  li.  in  der  Kend'onn,  sieht  iiümlich  A r n e l h 
das  weseid liehe  Keimzeielieii  der  normalen  und  dei-  nnlei- 
kranUhalt<*n  N'erldill nisstm  im  HInle  kicisenden  .\enlro|diilen 
lind  er  hemüld  sicdi  zunächsL,  das  11  o r m a 1 e H i 1 d feslzn- 
slellen.  mndidein  der  Kern  inidaeh  rund  od(*r  wenig  oder 
lieler  einfach  gekerhl  isl,  odei-  oh  (*r  in  ‘2,  d,  -1  oder  5 und  mehr 
voneinander  scheinhar  ganz  iinahhängige,  in  Wirklichkeit 
aber  dnreh  dünne  (Imm  Ti'iazid  fäihimg  ineisL  nnsichlhare) 
Kernineinhranhrneken  mileiiiander  verhnndene  Kernleih;  zer- 
sehnürl  erscheint  — daiaiach  feilt  A r n e f h dii;  .Nenlrophilen 
in  5 Klassen  ein,  von  denen  wiedi'r  jede  j(*  nach  der  mehr 
rnndlichi‘11  oder  schlingenarligen  h’orm  der  einzelnen  Kei'ideih' 
in  mehrere  L’nl erahleihmgen  gidnaclif  wird.  Ich  verschone  Sie 
mif  der  genauen  Anführung  der  Kinzelhoilen  und  der  W'iedei- 
gahe  eines  Schemas,  das  außer  der  Oesamtleukozyfcnzahl  noch 
2'2  Hnhriken  anfweisf,  ausschlieülich  die  Kernform  der  Nen- 
lrophilen hetreffend.  Es  ist  ja  heufe  ohnedies  niemand  mehr 
geneigt,  seine  Zeit  so  zwecklos  zu  vei'genden.  Anführen 
will  ich  bloß,  daß  A r Ji  e t h füi-  das  «neutrophile  Blutbild» 
des  nonnaleii  M(;nschen  als  Duixdischnitt  von  15  b'ällen  ein 
Schema  aufgestcllt  hat,  in  welchem  von  den  Neutrophilen  ein- 
gereiht sind  : . 

ln  die  erste  Klassi;  (einfacher  Kern,  rund  oder  wenig 
oder  tief  gekerbt)  5%,  und  zwar  diese  ausschließlich  dei-  Untei- 
teilung  «tiefgekerbl»  angehörig;  in  die  z w e i t e Klasse  (mit 
zwei  Keniteilen)  35%,  in  die  dritte  Klasse  (mit  3 Kern- 
teilen)  11%,  in  die  v i e r L e Klasse  (mit  1 Kernteilen)  17*',, 
und  in  die  f ü n f L e Klasse  (mit  5 und  mehr  Kernteilen)  2%. 

Die  wesentlichste  Abweichung  des  «neutrophilen  Blut- 
bildes» II  II  t i;  r k r a 11  k h a f t e 11  e r h ä I t n i s s e n,  ins- 
besondere bei  der  infektiösiui  Leukozytose*,  sieht  nun  A r n e I h 
in  einer  «\  e r s c h i e b 11  n g d e s n e 11  I r o ]>  h i I i*  n Blut- 
bild e s II  a c h I i n k s»,  d.  h.  in  eiu(*r  Zunahme  der  nur  I 
oder  2 K'i'iiiteile  Z(*igendi*n  Ni'iitrophilen  zu  rngiinsleu  der 
unter  normalen  \'(*rhälLnissen  liberwiegeuden  Zellformen  mit 
3,  1,  od(*r  5 und  mehr  Kernteih*u.  Dabei  erscheinen  die*  palho- 
logisidierweise  v'ermehri.en  Zellforin(*n  auch  zumeist  vergrös- 
serl  und  A r n e I h sieht  in  ihnen  (‘iilwedi'r  .Myelozyten  odi*r 
floch  unreife  .Ingendformen  nenirophiler  Zelh'ii,  welche  den 
.Myelozyten  iioidi  naheslelien  (wir  wiirden  heulesagen  : .Melamye- 
lozylen  oder  gelappl  kernige  Neutrophile),  holgerichlig  sieht 
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rlomiiach  A r n c l h im  dem  Grade  der  «Verschiebim^-  des 
netilroplulen  BluLldldes  naeli  links»  eimm  MaüsLal)  d('S  Verbiaui- 
rhes  an  Neutropbilen  durcb  den  Kami)!’  mit  der  inl'ekliöseii 
Seliädlielik('it.  Je  mebr  noimiale  Zellen  mit,  i,  o,  4 und  niebr 
IvernLeilen  verbranebl  werden,  desto  mebr  jugendlicbe  Zellen 
mit  nur  I oder  2 Kernteilen  werden  vom  K nocbenmarke  aus- 
gesebwemml  wei'den  ; je  stärker  also  die  Verscbiebung  nacb 
bnks,  desto  scbwerei'  ist  die  Scbädigung  des  Organismus, 
desto  größere  Verluste  erleidet  der  Leukozytenstaat  und  desto 
sebwei’er  und  nngiinstiger  ist  die  Prognose.  A r n e t b bat 
in  seiner  ersten  monograpbiscben  Arbeit  und  in  einer  großen 
Reihe  von  späteren  kleineren  Ai'beiten  sein  System  lür  alle 
moglicben  Ki-ankbeitsprnzesse  in  Anwendnng  gebraebt  und 
ansgebanl  und  bat  es  gegen  die  naturgemäß  von  Naebi)rü- 
fern  erbobenen  und  zum  Teile  wieder  übei'  das  Ziel  binaus- 
scbießenden  AngrilTe  mit  Wnebl  und  Liebe  verteidigl.  Aber 
sebon  die  7 Jabia»  seit  dei'  N'ei'ölTentlicbuug  von  A i’  n e t b s 
Monograpbie  haben  genügt,  nm  eine  riebtige  Einsebätzung  dei' 
Ergebnisse  von  Arnetbs  Untersncbnngen  allgemein  zur  Gel- 
tung zu  bringen  ; wärensie  niebl  n\il  so  großem  A])|)arate  in  die 
Ötl'entlicbkeit  gebraebt.  worden,  so  hätte  wohl  e i n Jahr  genügt: 
Der  gute  K('rn  wird  allerorts  aiuM'kamd,  und  das  unnütze  Bei- 
werk wird  wohl  kaum  noeb  von  jemandem  ernstlieb  beacddwt. 

leb  selbst  habe  mir  die  teilweise  Lektüre  von  A r n (‘  I h s 
Monograjibie  und  die  einfaebe  Beobacbl  nng  einiger  Blut  bilder 
schwerer  1 ntektioium  gebrauebl,  um  mir  liluM’  das  W'eseid  liebe 
der  A !•  n e t b’  seben  Aufstellungen  und  darüber,  daß  'zwar 
seine  Beobacht  nngen  sorgfält  ig  und  miibsam,  d(‘ren  Deut  ung 
aber  zu  einem  sehr  großen  Teib'  nnriebtig  und  die  daraus 
gezogenen  Sebbisse  mir  mit  großei'  Einschränkung,  dann  abei' 
sehr  nntzlu’ingend  anznwenden  sijid,  klar  zu  werden,  und  ich 
habe  meine  Ansebauungen  schon  am  6.  A|)ril  D05  in  einer 
Sitzung  der  Gesellschaft  fiir  innere  Medizin  in  Wien  dargelegt. 
Der  kurze  Pi’otokollbericbt  über  meine  Ausfühi'ungen  besagt 
allerdings  beinahe  nichts  ; ich  wollte  sie  alsbald  ausfübidicb 
verölTentbcben,  kam  aber  nicht  gleich  dazu  und  später  er- 
lahmte das  Interesse  und  die  Arbeit  nnterblieb.  So  kann  ich 
erst  jetzt  das,  was  ich  damals  sagte,  im  wesentlichen  wieder- 
geben, umsomebr,  als  sieb  seither  trotz  vielfacher,  geradezu 
massenhafter  Beobachtungen  an  dem  großen  Infektionsma- 
teriale meiner  Sjjitalsabteilung  sowohl  als  in  der  Privatpraxis 
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!ui  AiilTassimg  so  gut  wie  gar  iiidils  geän(l<*i-l  lial. 

l)i»‘  vidlaclH*M  Polemiken,  die  A r ii  e I li  liau|)l säddieli  seil 

I UUCt  mit  P o 1 1 i I z e r* ) P i-  u g s c li  und  seimm  .M  il  arlteilern'  * ) 
und  mit  \ieleii  anderen  ausziire(dd  en  lialle,  ühergdie  i(li 
ganz,  da  sie  uns  außer  einigen  inl  en*ssaul  en  IU‘olia(dit  ungen 
ül)er  ilie  küdw  i(d\luugsliedingungeii  der  |)olymor|»lien  l\ei  n- 
lorni  au  realn'  lM‘k(‘unl nis  so  gid  wie  uidds  Neues  gelna<ld 
liaben. 

|{i(ddig  isL,  daß  Ind  sdiwereii  I idekl  ionen,  mögen  sie 
nun  iniL  L(‘uk(jzylos(*  (jd(“r  mil  L(‘uko|)(MU(*  einli(*i'g(dien,  ein 
groß(‘i-,  l)ei  leidderen  ein  A id  kleiin*rer  'l’eil  der  im  Plide  krei- 
senden .\(“ul ropliilen  mor|)liologisdi(>  AhwcMcliungen  von  der 
Norm  aid’weisl,  die  lud  guter  k’ärluing  sehr  aulTällig  sind  und 
di(j  zu  idmmi  Teile  sieh  in  das(lehi(d.  der  von  A i-  n e l h luad»- 
adilel(“n  Perunde  einreihen  lassen.  U ns  diese  \ (;  i‘ ä n- 
d e r u 11  gen  s e h e n,  h e a c h L e n u n d auf  i h r e P e - 

d e u l u 11  g |)  r ü f e n g i*  1 e h r L z u h a h e n,  ist  d a s 

g r o ß (!  u 11  (1  u n 1 (‘  u g h a r e V e r d i e n s L A r n <*  1 h s, 

denn  wir  alle,  die  wir  uns  früher  mit  den  PluLhefunden  hei 

Infeklionskrankheileii  hesdiäfLigL  liatLen,  halten  diesi*  \'er- 
änderungen  entweder  nicht  gesidicn,  oder  zum  mindesten 
mißachtet  und  in  ihrer  Pedeutung  uidcrschätzl , insoweit 
wenigstens,  als  es  sich  um  die  an  den  p o 1 y ni  o r p h k e r - 

II  i g e 11  Gliedern  der  neutro])hilen  Zellreihe  vorkommenden 
krankhaften  \’eräiiderungen  handelt.  Paß  als  Produkt  der 
liltermäßigen  Inanspruchnahme  des  mycloiden  Gewehes  h(*i 
Lnikozytosen  im  Blute  .Myelozyten,  unreife  gelapjtt kernige 
Neutrophile  und  Peiziingsformen  Vorkommen,  halle  i e h 
ja  in  meiner  ersten  haematologischen  .\rheit  sehr  ausführlich 
auseinanderg<‘setzt,  das  hatten  auch  andere  Unlersueher  heoh- 
achtet  und  das  findet  auch  .V  r n e t h,  alter  iu  einem  .\usmaße, 
von  dem  wir  uns  früher  nichts  halten  träuiiK'ii  lassen.  .\her 
gerade  in  dies(*r  AutTassung  seiner  Pefunde  liegt  iiieiiuM-  l'h<*r- 
zeugiing  naeh  der  Kardinalfehler  .\  r n e I h s. 

Ks  isl  nämlich  nichts  leichter  als  die  h't'slsl  ellung,  daß 
rlie  Zelhm,  w'ehdie  ziiiii  größten  l'eile  die  \ ers(  hitdtung  iles 
neiil  rctphilen  Plulhildes  luudi  links  erzeugen,  gar  niehl  jugeinl- 

•)  \Vr.  med.  WoclteiiMHir.  lilOli.  liKt",  DotilHdi.  .\rcli.  f.  Uliii.  .Mod.  Od.  !I2  ii.  !M 
ZoitMohr.  f.  Moilkim.lo.  Ild.  2S.  I!)07.  I•'<ll.  hiiom.  IM.  VI. 

ZoitMolir.  f.  kliii.  .Mo<l.  IM.  (12.  (11,  (Kl  ; liaom.  IM.  VI.  1.  ii.  •*). 
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lieh-  u II  r e i 1‘  e Neulroiiliile, sondern  g e s c li  ä d i g 1,  c i-  e i f 
ncuLrophile  /eilen  sind  — blessierli'  Krieger,  welche  die 
lM)lgen  des  anl'  Lehen  und  Tod  gehenden  K'ampfes  mit  den 
Girten  der  Krankheitserreger  eben  an  sich  tragen,  zum  Teile 
auf  den  Tod  .getrolTeue,  dem  Untergange  nahestehende  KT'ie- 
ger,  welche  auf  dem  Schlachtfelde  bleiben.  Eine  Schilderung 
der  Morphologie  dieser  Zellen  wird  das  sofort  klarstellen. 
Sie  sind  in  verschiedenem  Maße  vergrößert,  gedunsen,  ge- 
(piollen,  ihr  Kern  ist  typisch  polymorph,  aber  zumeist  eben- 
falls ge([uollen,  plumper  und  viel  blässer  färbbar,  die  einzel- 
nen Kernabschnitte  liegen  nicht  mehr  scharf  begrenzt  uml 
o-ut  isoliert  nebeneinander,  sondern  ihr  Chromatingerüst  ist 
undeutlicher  gefärbt,  aber  in  der  völlig  typischen  .\nordnung  der 
reifen  Zellen  sichtbai',  die  Kernbrücken  sind  zum  Teile  ver- 
breitert oder  durch  gegenseitige  Deckung  der  plumperen  Kern- 
teile undeutlich  geworden.  Dadurch  hat  namentlich  in  dickeren 
Partien  der  Präparate,  wo  nicht  alles  gut  ausgebreitet  erscheint, 
der  Kern  eine  plum[)ere  Form  erhalten  und  bei  mangelhafter 
Kernfärbung,  wie  sie  das  Triazid  gilil,  macht  es  leicht  den 
Eindruck,  daß  der  Kern  weniger  polymorph  gegliedert  sei 
als  unter  normalen  Verhältnissen.  Das  ist  aber  z.  Th.  eine  ein- 
faclu'  Täuschung  oder  doch,  wenn  es  wirklich  der  Fall  ist,  in 
einem  großen  Teile  dieser  Zellen  nur  als  regi-essive  Umformung 
zu  deuten,  ln  diesem  Sinne  spiächt  abgesehen  von  der  Kern- 
struktur auch  das  Verhalten  des  Protoplasmas,  das  ebenfalls 
die  schwersten  degcneraliven  Schädigungen  aufzuweisen  jillegt. 
Die  Granulation  ist  in  einem  ganz  vei’schiedenen  Ausmaße 
zerstört.  Man  sieht  in  vielen  derartigen  Zellen  und  insbeson- 
dere gerade  in  jenen,  welche  im  ganzen  geipiollen  aussehen 
und  in  ausgesprochenem  Maße  die  beschriebenen  Kernverän- 
derungen anfweisen,  nur  relativ  spärliche,  zum  Teile  nur  stäub-' 
chenartig  mehr  angedeutetc  Granula  neben  cinei’  geringen 
Zahl  noch  tyjiisch  gefäiditer  ; manche  Zellen  sehen  überhau])!, 
aus,  als  ob  die  Färbung  vollkommen  mißlungen  wäre,  obgleich 
doch  in  demselben  Gesicbtsfelde  wieder  tadellos  erbaltene 
und  ])rächtig  granulierte  Zellen  und  alle  Übergänge  der  dege- 
iierativcn  Schädigung  bis  zu  den  beschriebenen  sclnversten 
\ eräuderuugen  vorhanden  sind.  Auch  sieht  man  im  Proto- 
plasma sehr  häutig  ungleichmäßig  und  unscharf  liegrenzte 
lleckige  Einlagerungen,  welche  mit  basischen  FarbstotTen 
gefärbt  erscheinen  und  manchmal,  s])cziell  bei  Jenner- 


20.  Vnrlosiinp. 
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wie  niisj^oli-olfMK'  Konisiih.sl anz(Mi  an.s.sohoii.  Endlich 
.sfdion  wir  <;ar  iiiclil  sclltMi  hclh*  niiKlliclu!  Lücken  ini  l’iolf»- 
plasma,  ähnlich  etwa  jenen  der  .Maslz<dlen  l>ei  nef;alivei-  Orann- 
lal  ionsläi'hnn<r,  /.wisclien  (hnien  aber  die  nenl  [•ophilen  (Irannla 
iii  den  Prot oplasmalniickiMi  denilicli  erliallen  .sind.  .Nach  d(*n 
l’h'|j:(d»nissen  von  l'’äi-l)iingsversnclien  inil  Osniiimi  und  Sinlan 
III  hanthdl  es  sich  zwidlellos  um  lropli<<:(*  l''ell(Mnlag(*rnn<^(*n 
in  neul rophih'ii  Zellen,  di(*  späl(*i-  L e s a r i s - I ) e in  1* ) 
lind  eine  Leihe  anderer  il alienischer  Anloren  als  einen  Beweis 
für  die  .VlisLainniiinfi:  dieser  Zellen  ans  Eilerherden  und  für 
ilie  i'herwandc'rnni):  von  Eilnv.ellen  ins  kreisende  Bhil  an<re- 
sprochen  haben.**)  Isl  dies  auch  durchaus  unbewiesen  und 
meiner  berzeii<fiing  nach  sogar  zweifellos  nnricliLig,  so  sehen 
wir  darin  doch  ebenfalls  ein  Zeiclnm  schwerer  1‘roloplasma- 
schädigiing,  das  aber  bemerkensweri.erweise  häufiger  in  klei- 
nen, nicht  wesentlich  geipiollenen  Zellen  mit  relativ  gut  erhal- 
tenem, schlanken  lind  chromatinreichen  Kerne  getrolTen  wird, 
also  durchaus  nicht  parallel  gellt  mit  den  fniher  beschriebenen 
toxischen  Schädigungen  von  Kern  und  Protoplasma.  So  sehen 
wir  in  schwer  geschädigtem  Blute  oft  in  einem  einzigen  (le.sichts- 
felde  alle  Glieder  der  Reihe  von  normalen  bis  zu  den  schwerst 
geschädigten  neut,ro])hilen  Zellen  nebeneinander  und  können 
uns  von  der  .\.rt  des  Zusammenhanges  zwischen  flen  einzelnen 
Formen  und  von  den  N'orgängen,  w'elche  sich  da  abgespielt 
hallen  müssen,  ein  klares  Bild  machen. 

e b e n diesen  toxisch  "(‘schädigten  .Neutrophilen  sidien 
wir  dann  je  nach  der  Schwere  und  Bauer  fies  Falles  zweifellos 
a II  c h in  verschiedenem  .Ansmaüe  unreife  Zelle  n mit 
wenig-  oder  I iefgekerbtem  einfachem  Kerne  oiler  ganz  typische 
Myelozyl.en,  niul  auch  manche  dieser  Zellen  wcisi'ii  die  b(‘- 
schrielienen  I oxisch-degeiieral  iven  N’i'rändermigf'ii  auf.  Si<‘ 
sind  aber  im  allgemeinen  ziemlich  leicht  von  d(‘ii  einfach  g(‘- 
schädiglen  reifen  .Neid  rophilen  zu  uni  ersclu'idi'ii,  insbesoinh're 
wenn  man  eine  h'ärbiing  anw(‘iid(“t,  welche  di(*  Ghromal  in- 
st riiklnr  des  Kernes  besser  zum  Ausdriicki'  bringt  als  das 
Triazifl,  am  glänzendst  (‘ii  meiner  Beidiachl  iiiig  nach  bei  einer 
guten  l'ärbuiig  mit  eosiiisanreni  Methylenblau.  M iiuh-r  g(*(“ignel 

•)  fJiorniilf  (U'llii  M.  .AofHdciiiiii  ili  Mi’dicimi  ili  Ti)riii(i,  liKMi.  Hof.  Imoniai. 
IM.  V.  M.  I!M)S. 
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isl  in  vielen  Fällen  schon  die  Färbung  nach  L c i s h m a n, 
dann  nämlich,  wenn  sic  nicliL  gerade  eine  vollkommen  l.adellose 
und  scharfe  Färbung  der  nonnalen  neiiLrophilen  Granula 
gegeben  hat  ; hat  sie  diese  aber  gegeben,  dann  ist  sie  womöglich 
noch  klarer  als  die  Jennerfäi-bung.  Stets  tritt  hei  diesen 
wirklich  unreifen  Zellen  erstens  die  Unreife  der  Kernstruktur 
zu  Tage,  sowohl  bei  den  durchaus  einfachkernigen  Myelozyten 
als  auch  ganz  handgreillich  bei  den  Metamyelozyten  oder  ech- 
len  gelap])tkernigen  Neutrophilen  ; die  Struktur  ist  feinnetzig, 
oft  kaum  sichlbar,  jedenfalls  ungemein  viel  undeutlicher  als 
auch  bei  den  stärkst  gequollenen  Kernen  der  toxisch  geschä- 
digten reifen  Zellen.  Außerdem  zeigt  das  Protoplasma  in  ver- 
schiedenem Grade  die  jugendliche  Basophilie,  nicht  llecken- 
förmig,  sondern  dilTus,  wiederum  am  deutlichsten  bei  Jen- 
ner- oder  Leishmanfärbung,  und  die  Granulation  läßt 
desgleichen  bei  diesen  F’'ärbnngen  ihre  dunklere  Schattierung, 
welche  durch  die  bekannte  stärkere  Basophile  der  jngendlich- 
uni’cifen  neutinphilen  Körnung  bedingt  ist,  deutlich  ei'kennen. 
S|)eziell  bei  Leishmanfärlmng  erscheint  die  Gi'annlalion 
in  diesen  unreifen  Elementen  zumeist  nicht  mir  dunkler,  son- 
dern auch  schärfer  umgrenzl.  und  mit  zunehmender  Unreifi' 
in  einem  immer  mehr  dem  reinen  Azureosinal  sich  nähernden 
röllichen  Tone  gefärbt. 

Wenn  also  auch  liezüglich  eines  kleinen  Teiles  der  Zellen 
Zweifel  obwalten  können,  ob  ihre  I\ernform  degenerativ  plum- 
per gewoi-den  oder  infolge  jugendlicher  Unreife  noch  wenig 
gegliedert  ist,  so  sind  doch  bezüglich  der  ülnu’wiegenden  Mehr- 
zahl der  in  Betracht  kommenden  Zellen  solche  Zweifel  bei 
geeigneter  FJirbiing  überhaupt  nicht  mehr  am  Platze. 

Noch  ganz  andersartige  Elemente  sind  z\veifellos  Pi‘o- 
flukte  einer  überstürzten  Tätigkeit  des  myeloiden  Gewebes. 

Man  findet  geradezu  regelmäßig  im  Blute  bei  längerdauern- 
der und  starker  Lenkozyt-ose  al)iiorm  große,  wunderschön 
neutrophil  granulierte  Zellen  mit  zwei  prachtvoll  struktu- 
rierten, typisch  polymorphen,  äußerst  schlanken  Kernen,  odei- 
mit  einem  Gewirre  zahlreicher  schlankster  polymorpher  Kei’ii- 
aiiteile,  welche  nur  aus  einer  Mehrzahl  neutrophiler  Kerne  zu 
ci  klären  sind.  Es  handelt  sich  da  ohne  Zweifel  um  Abkömmlinge 
von  zweikernigen  Myelozyten,  indem  infolge  überstürzter 
1 loduktion  zwar  die  Kernteilung  ei'folgte,  die  Protoplasma- 
leilung  aber  ansldieb,  und  in  welchen  sich  jedes  der  beiden 
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il)  Kus>«'lkfni 
leiikoxytoii. 


1 (“ilimjjsprodiikl iimcrli:illi  des  iiii<;H(m1I  lilcilxMKlcii  l’ioto- 
plasnuilcihcs  /ii  ciiii'm  lypiscli  scliliinkni  p()lymor|)li(‘ii  Kern 
iMÜwickrll  lial.  Jcli  pllc^c  s<»lrlic  gaiiH*  als  «p(jlymorpli- 

k(‘i'üi‘,M^  iMMil ropliilc  HicstMi»  /.ii  — \'(*rt;<*ss(Mi  daif 

ifli  iiiclil,  daü  si(di  hei  lM“S(Mid(*rs  s<;Ii\v(M(mi  Hlid verändciuii- 
g(Mi  aiudi  milimlcr  wiii/.if^r  (Midaclikcniitrc.*  Zallcn  linden, 
welche  anl‘  den  ersten  Hliek  wie  Myelo/.ylen  ansselien,  deren 
Keriudiromal in  alter  hei  nähei-eni  Zns(dn*n  die  völlig  typische 
Halkenstrnkl  nr  dei-  l•ei^en  nenirophihni  hdemeide  anfweist  («Kn- 
^^elkernlenkozylni»).  (lITeidtar  hainhdi  (?s  sich  da  nin  eine  se- 
kiindär«'  K«‘rnrnndnng,  di<*  hei  voiher  injch  wenig  gegliederlen 
Keinen  als  Prodnkl  einer  Schädigung  wieder  anl'gelrefen  ist, 
wie  wir  das  in  völlig  analoger  W eise  hei  den  vielen  Psnidoniye- 
lozyten  im  nentruphilen  iMler  linden,  oder  hei  zahlreichen  Kijsino- 
philen  in  den  diese'  Zellen  massenhari  enihallenden  Sekreten 
der  Rronchial-  oder  I )armschh!imhanl  •,  sagen  wii-  hei  Uronchial- 
asthma  oder  Ankylostomiasis. 

L)i(‘  heschriehenen  X’eräiulernngen  sieht  man  also  wohl 
hei  allen  Färhiingen,  welche  die  nenlrophile  Grannlation  dar- 
zustellen vermögen,  am  besten  ahei*  zweifellos  hei  denen,  die 
auch  den  Kern  klar  und  deutlich  färben  und  seine  Struktur 
tadellos  zum  Ausdrucke  bringen.  Man  kann  also  bei  einer 
guten  Triazidfärbung  das  alles  sehen,  wie  ich  es  auch  im  Jahre 
1V)05  demonstrierte,  aber  klarer  und  Itesser  sind  die  Bilder 
entschierlen  bei  Jenner  und  bei  einer  woldgelungenen  Leish- 
manfärbung.  N’ielleicht  hat  gerade  der  Umstand,  daß  A r n e th 
ausschließlich  Triazid  verwendete,  viel  dazu  beigeli-agen,  daß 
(‘f  seine  im  wesentlichen  richtigen  Beohacht ungen  zum  Teile 
unrichtig  gedeutet  hat.  Die  sorgfältige  Beoltachtung  (*ines 
einzigen  wohlgelnngenen  Jennerpräparales  von  <'iner  schwe- 
ren Infektionsleukozytose  isl  imstande,  jedermann,  der  Blut 
zu  iiid ersuchen  gelerid.  hal  und  gewohnt  isl,  von  der  Bichl ig- 
keit  der  oben  wiedergegebi'nen  Beschreibung  und  auch  von 
der  l'nabweisbarkeit  der  gegebenen  l)(*ulung  <ler  Befumh*  zn 
liberzeugen.  In  dem  beigegebenen  Talein  lind(*n  Sie  auch  einige 
diesbeziigliche  I )arsl  eihmgi'n,  welche,  so  gut  (*s  ehen  durch 
B(*produktion  möiglich  isl,  die  beschriebenen  Bilder  nalurgelreu 
wiedergeben. 

.Nach  der  milgel eilten  .AulTassung  d<‘r  ganzen  Sache 
Wi'rden  Sie  es  wohl  begreillich  linden,  wenn  ich  mich  niemals 
zu  einei'  Zä  h I u ng  der  Kcrnabschnil  le  der  Xi'ul  rophilen 
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nach  A v n o L li  bequemen  komile,  umso  weiii^nu',  als  ieli  ebeiiso 
wie  P a p p e u li  e i m,  H V u g-  s c It  und  andere  übeiv.eugl,. 
bin,  daß  eine  reife  neulropliile  Zelle  mit  4 oder  5 Kerusegmeulen 
durehaus  uichl  älter  zu  sein  braucht  als  eine  ebenfalls  reife 
Zelle  mit  2 oder  3 Segmenten.  Icli  mid.f  wie  vt)ii  Aiilang  an  so 
auch  heute  die  strenge  Durchführung  der  Ai'ucth’schen 
Untersuchungsmethodik  (abgesehen  von  dem  Zw'ecke  fler 
Nachprüfung)  füi’  eine  Pedanterie  halten,  die  dazu  noch  auf 
falschen  Voraussetzungen  aulgebaut  ist  und  daher  allzuleicht 
zu  unrichligen  Schlußfolgerungen  verleiten  kann.  S e h e u 
muß  man  das  Wesentliche  der  Veränderungen,  e i n p r ä g e n 
muß  man  sich  das  Bild  und  das  Wesen  des  Prozesses,  dann 
wird  man  auch  ohne  jede  irreführende  Zähl  u n g der  Kern- 
ahsclinitte  und  ohne  Aufstellung  eines  «lvernteilindex>  u.  s.  w. 
zu  einem  Urteil  darüber  kommen,  ob  die  gefundene  Veränderung 
des  neutrophilen  Blutbildes  als  eine  leichte  oder  mittelschwere 
odei'  schwere  zu  bezeichnen  sei.  Ich  kann  auch  nicht  einmal 
für  eine  Zählung  der  überhaupl  verändertim  Zellen  eintreten, 
olwvohl  ich  einen  Versuch  damit  bei  meinen  ersten  Uid.ei-- 
suchungen  gemacht  habe,  weil  auch  hier  der  A illkür  ein  zu 
gi'oßer  S|)ielraum  gelassen  wird.  Anführeii  will  ich  uui',  daß 
ich  damals  in  tödlich  endigenden  Fällen  23 — 44%  derartig 
degenerativ  veränderter  neuti’ophiler  Zellen  zählte. 

Aber  mit  der  Beurteilung  der  Neulrophilen  ist  noch  lange 
nicht  alles  beachtet,  was  auf  den  im  Blute  statfflndenden 
Kampf  zwischen  den  IFikteriengiflen  und  den  zu  ilii’er  IJn- 
schädlichmachung  hestimmten  Körperelementen  hinweist.  \\  ir 
finden  ganz  analog  zu  setzende  und  zum  Teile  schwei-e  \'er- 
änderungen  nicht  nur  an  den  .Neutroidiilen,  sondern  auch  an  den 
großen  einkernigen  Leid<ozyten.  Sie  sind  geradezu  l)ci  jedei' 
infektiösen  Leukozytose  in  l)edentendem  Maße  absolut  ver- 
mehrt und  sehr  gewöhnlich  isl  auch  ihre  Prozentzahl  eine 
hochnormale  oder  abnorm  hohe.  — Außci’dein  sind  sie  moi’pho- 
logisch  mehr  oder  mindei'  scliwer  verändert.  Zunäclist  ist  sehr 
oft  ihre  rndimentäre  Granulierung  deutlicher  und  zahlreicher 
entwickell  als  unter  normalen  Verhältnissen.  In  schw'eren 
Fällen  aber  sehen  wdr  weiterhin  Vergrößerung,  Ouellung, 
Vakuolisierung  (Fettropfenhildung)  im  Protoplasma,  Quellung 
und  minderscliiai'fe  Begrenzung  sowie  Chromatinschädignng 
des  Kernes  ; und  wir  finden  endlich  aucli  ganz  riesige  Exem- 
plare von  der  3 — 4fachen  Größe  normaler  großer  eiidcerniger 
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20.  \’orIp.siinf£. 


f.)  VtTiialtoii  iIiT 
IMasTiia'A4‘lh‘it. 


ff.)  Vi*riialt<»n  dor 
Ubriffen  Z<*UartPD. 


Ii)  Schliißfolffp- 
mnffpii. 


Leiiknzyt.(‘n,  wHclif  IVinnliHi  don  l'dndi’urk  do^eneriei-ondf'r 
l'oidol  h(di«Mi  wolclui  nOor  doch,  nach  den  vorkoni- 

nnnidcn  ZwischcnsLnfcn  zn  schlic'ücn,  mit.  den  großen 
I’ank(Mnigcn  in  Ziisainincnhang  gclirachl  wcrdfMi  nnissen.  Also 
ancli  hi(‘i‘  ganz  scli\vtM'(“  N'cräiiflcningcn  in  großci-  Zahl. 

Auf  das  in  manchen  h'älhm  anßerordenÜich  häufige 
N'orkominen  von  H e i z n n g s f o r in  e n (Plasmazelh*n)  jeiler 
( ’ii()ü(‘  lind  ji'der  Kn-nsfnikl  nr,  znm  'l'eih*  ehenfalls  mit  X'aknoli- 
si(*rnng,  hahe  ich  schon  rriiher  wii'dei'holL  hingewiesen  ; ich 
i‘rinner(‘  jetzt  nur  daran.  .Vnch  sie  sind,  wie  die  unreifen  neiilro- 
pliilen  h]lemenl(‘,  im  allgemiMnen  Angehörige  der  schon  längen^ 
Zeit  bestehenden  Leukozytosen  und  können  in  manchen  Fällen 
diireh  die  Masse  ihres  .\nftretens  imponiei-en.  Auf  die  Fi-age, 
oh  sie  durchwegs  oder  mir  teilweise  als  Flemente  des 
myi'loideii  Systems  anzusprechen  sind,  will  ich  hier  nicht  ein- 
gtdien  und  erinnere  nur  au  die  Gründe,  welche  ich  schon  oben 
fiir  meine  Stellungnahme  zn  dieser  Frage  angeführt  hahe. 

Im  Schrollen  Gegensätze  zn  allem  bisher  Gesagten  finden 
wir  (‘ine  vollständige  Inaktivität  der  Lymphozyten.  Die  Fosino- 
philen  sind  aus  dem  Blute  verschwunden  oder  kommen  höch- 
stens vereinzelt  vor,  und  dann  kann  man  gelegentlich  auch 
einmal  ein  jiaar  \ aknolen  in  ihnen  selien,  sonst  aber  nichts 
Bat  hologisches.  Die  Mastzellen  erscheinen  unbeteiligt,  gänzlich 
iuakliv.  Aber  als  weiten;s  Zeichen  der  Schädigung  und  größeren 
Inanspruchnahme  auch  des  erythroblastischen  A])j)arates  fin- 
d(>n  wir  hi(‘  und  da  .Normoblasten  und  polychromatische  Ery- 
throzyten. 

Lberblicken  wir  alle  die  geschilderten  Afmormitäten 
der  L(‘ukozyten  im  Blute  lufektionskranker,  so  finden  wir 
in  ihnen  einen  klaren  .Ausdruck  für  alle  die  X'orgänge,  welche 
sich  lal sächlich  im  Blute  und  in  den  Blutbildnngsorganen 
abspielen,  und  wir  können  aus  diesen  X'orgängen  geradezu 
zwingende  Schlüsse  auf  die  .\ufgab(‘ii  der  la'ukozyten  b(‘i  diesen 
l\ ra nkheil sprozess(‘ii  abhni.en.  Wir  sehen  förmlich  mit  eigenen 
.Augen,  wie  der  Kampf  tobt  und  wie  gerade  di(‘  Neid ro|)hih*n 
die  N'erleidiger  und  Kämpfer  d(*s  (trganismus  di‘m  l•(“inde 
gegenüber  darstellen,  nnterslülzl  von  den  großen  einkernigen 
Leukozyten.  Wir  sehen,  wie  diese  Zellforim*n  sich  zn  einem 
gnißeren  oder  kleineren  Teile  im  Kampfe  anfnuben,  \(‘rbraucht 
werden,  und  bekommen  ein  Bild  von  dem  ii(“sigen  .Mt'hrbedarfe 
an  N'eiil  ro|thilen,  welchen  eine  iidekl  iiise  hh-kranknng  bedeul(‘l. 
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und  von  den  ungemein  vergrößerlen  Leislungen,  welche  flem 
inyeloiden  ZellhildungssysLeme  insbesondere  bei  langer  Krank- 
he.ilsdaner  zugemuLet  werden.  Wir  sehen  al)er  auch  die  Pi'o- 
dukte  von  dessen  gcsleigerLer  und  zum  Teile  ül)erslürzl,er 
Zellbildung  direkt  in  den  Kreislauf  gelangen  und  sieb  an  dem 
Kampfe  beteiligen  : ein  Schlachtgemälde,  das  auch  der  Tragak 
nicht  entbehrt,  wenn  man  ans  der  Masse  der  schwerbeschädigten 
und  zugrunde  gehenden  Zellen  sieht,  wie  verzweifelt  das  Ringen 
ist  umrwie  gering  oftmals  die  Aussichten  auf  einen  endgültigen 
Sieg  sind.  Denn  es  unterliegt  keinem  Zweifel,  daß  der  Grad 
der  Schädigung  an  den  Neutrophilen  und  die  Menge  der  so 
%'eränderten  Zellen  einen  Maßstal)  für  die  Schwere  dei  Infeklion 
und  bis  zu  einem  gewissen  Grade  einen  Maßstah  zur  Beurtei- 
lung der  Aussichten  des  Kampfes  an  die  Hand  gibt.  Ahei’ 
auch  hiebei  wird  die  größte  Vorsicht  am  Platze  sein  und  wird 
man  sich  nur  ganz  allgemein  äußern  dürlen.  (t  e i‘  i n g e \ e r- 
ä n d e r n n g ende  r N e u t r o ]i  h i l e n i m Z u s a m m e n- 
h alte  m i t a u c h s o n s t n i c h t s c h w e r e n E r s c li  (!  i- 
n u n g e n d er  E i‘  k r a n k u n g w e r fl  e n zu  (>  i n e i' 
g ü n s t i g e n P r o g n o s e h e r e c h t i g e n,  a u 1 I ä I I i g 

sch  w e r e r ä n d e r u n gen  hei  a n s c h e i n e n d 

nicht  bedrohlichen  k 1 i n i s c h e n E r s c h e i n u n- 
u’  e n zu  ff  r ü ß t e r V o r s i c h l u n d e v e n 1 u e 1 I (z.  H 
hei  Appendizitis)  zu  s c h l e u n i g s t e m E i u g r i 1 e n 
a u f f o r d e r n,  u n d s e h r s c h w e r \ e r ä n d e- 
r u n g e n i n G e m e i n s c h a f l m i t s c h w ('  r e n 

k 1 i n i s c h e n A 1 1 g e m e i n e r s c h (‘  i n u n g e n w e r- 

d e n eine  s e h r e r n s l e P r o g n o s e h e d e u t e n. 
Ich  würde  aber,  durch  wiederholte  hh-fahrungen  gewitzigt, 
auch  hiebei  empfehlen,  niemals  einem  Kranken  das  Lehen 
ganz  ahzusi)rechen,  mögen  auch  die  Leukozytenveränderuiigen 
ein  noch  so  schweres  Bild  darstellen,  solange  er  noch  nicht 
in  Agonie  ist.  Denn  ich  habe  Kranke  mit  ganz  schweren  Leuko- 
zytenveränderungen und  schwersten  klinischen  Sym|)tomen 
schließlich  doch  noch  mit  dem  Lehen  siegreich  davonkommen 
sehen.  Wir  müssen  eben  mil  der  individuell  so  außerordent- 
lich verschiedenen  Widerstandsfähigkeit  des  Organismus  als 
einer  sich  unserem  Urteil  manchmal  ganz  entziehenden,  dabei 
al)cr  oftmals  schwer  ins  Gewicht  fallenden  Komponente  rech- 
nen. Ich  gebe  absichtlich  keine  bestimmten  Anhaltspunkte 
für  die  prognostische  Beurteilung  der  Befunde,  weil  die  Gefahr, 
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-1)  l>k‘  Jmlophilir 
■ Irr  Nfutrophilfii 
Ihm 


lirlümn-  /u  IHircii,  (‘itic  zu  groUr  wäre;  tlic  iiidividijcH«-  Im-- 
laliniii^  und  dt'r  Scliai  l Idick  des  |{c(dtarld  fi’S  sind  da  schli<dj- 
lirti  doch  die  ansscldaff<x(dH*ndcn  l•'aklon*n. 

Ich  y:lanhc,  dalJ  hici-  auch  (h*r  hcslc  1‘lalz  wäia*,  einige 
znsamnn'nfassende  Worte  iih(“r  eine  weitere  l'äil>eriscli  dar- 
>lellhar<*  \ (“ränd(M  nng  zn  sag('ii,  weicht“  die  LenkozyLt*n,  in- 
sondt‘rh(“il  die  .Nt“nl  rophilen,  nnler  dein  h5nllnüe  von  infekLiös- 
loxischen  Scliädignngen  t*rfahren,  wenn  wir  auch  nht*r  di*riMi 
Wesen  ninl  Hetlenlnng  nocli  lange  kein  so  klares  (JrLeil  ahzn- 
gt“l)(*n  vermögt“!!,  wit;  nhei“  tlit!  hishei’  lH“sc}nietJt“nen  nioipho- 
lt)gist“h(“n  Hefiindi“ ; ich  meint!  das  A n 1’  L i‘  e L e n j o tl  o p h i- 
I t“  r S n h s 1 a n z in  iluem  Protoplasma. 

iMiiige  Pemei-knngen  lintlen  Sit“  tiarnher  schon  hei  He- 
sp!-t“chnng  tler  Fäihelechnik  ini  t“!'sli“n  Tt“ih“.  Ich  wiet|f“!“hoh“ 
;dso,  tlaü  sich  t“int“  mit  Jod  Itrann  l’ärhhare  Snhslanz  schon 
nt)!-male!\vt‘ise  in  vei'schietlent'n  Zellen  des  Hintes  findt“t  ; 
st“li!'  tlt*nllich  in  tlen  i'olen  Hlntkörperchi“n  nnti  in  di“n  Hlnt- 
plätlchi“!!,  anflent  nngsweise  in  h’oi  in  eint“r  tlilTnsen  gelhlich- 
In-annt“!!  Tönung  mich  im  Proto|)lasma  fitir  Neutrophilen. 
Die  antleren  Lenkozytenleilter  nntl  alle  Kernt“  l)lt“ihen  frt“i. 
I )iest*  Hefnntle  ci'hält  man  bei  Untersnehnng  lnftti'Ockent“i- 
p!'ä|)a!'att“  nach  tlen  Melhorlen  von  K h r 1 i c h.  Wi“nn  man  aht“!“ 
Jotltlämpl't“  auf  ganz  IVische,  noch  renchlt“  Hlnl  pi’äparal i“  t“in- 
wii’kt“!!  läßt,  so  (“i'häll  man  auch  nt)!-m;dt“rwt“ise  im  Pi’ol tiplasma 
ilt“!'  Nt“iil  i tiphilt“!!  t“ine  sal  l hi  annt“  K’tn-nnng,  ganz  ähnlich  wit“ 
sit“  krankhal'l  t“!’wt“ist“  mich  im  Inl'l  I rt)ckent“n  Pi-ä jiai-att“  ht“tdi- 
achli“!  nntl  als  p:d  ht)lt)gischt“  Jothiphilie  hezt“ichnt“l  wii'tl. 

I'’ni-  tlit“  Hein  i t“ilnng  tlt“!’  ki-ankhal't  t“ii  Jtuhiphilit“  kommt“!! 
also  nni“  Inl'l  I !’t»ckt“!it“  Pi-äpai;dt“  in  Ht“h'achl,  nntl  an  solchi“ii 
wintlt“!!  mich  im  \t“!'lmitt“  vtni  ht“inahe  dO  Jahren  st“hr  zahl- 
reicht“ Hetdtachl  nngt“ii  a ngt“sl  elll . — Man  lantl  so  znnächsl 

tlnifh  klinische  I' nl  e|•snt•hnngsrt“ihen  tlit“  Talsacln“,  tlaß  eint“ 
Loni/.e  Zahl  vttn  l'hkiankiingt“!!  mil  eint'i“  nht“!-tlit“  Ntirm  gt“sl  t*i- 
<_o“rlt“n  .Ititlreakl  itin  tlei-  NenI  rttphilt“ii  t“inlit“rzngeht“n  pllt“gt“n. 
vtt!'  allt“ni  I nlekl  itniski’ankheil  t“ii  \ tni  /.iemlicln“r  Schwt“rt“. 
wie  ki’tni pt'tst*  I ’nt“nmtiiiit“,  vei'schieilene  hjl  e!“nngt“ii  ninl  \hszi“l.l- 
hihlnngen,  inshestiiitlert“  Ht“ht“ra hs/.esse,  a ppentli/.il  ischi“  nntl 
L'\  naektilogisclit“  l'jl  ei  nngen,  feiner  allgt“int“int“  Sepsis,  Schar- 
lach. Diplillierie,  l•’ehri^  recurrens,  'ryphns  t“\anl  hi“mal  icns  : 
;,her  auch  I raemii“  nntl  l)iaht“les  im  Slatlinm  th“r  Xzithist“. 
|)agegi“ii  rt“hll  tdne  ahiitirmt“  Heaklion  fast  regt“lmäÜig  hei 
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iinkoinplizierLtT  Tuberkulose,  bei  serösen  PleuraexsiiduLeu,  Ab- 
dominallypluis,  lulluenza,  TeUiniis,  lilaLlerii,  Masern  und 
Malaria,  lerner  l>ei  den  leichten  kaLarrhaliscben  1 nl'ekliuinni. 

Aber  keiner  der  beiden  Bernnde  hat  sich  bei  den  beLref- 
fenden  Erki-anknngen  als  völlig  konstant  erwiesen.  So  wurde 
die  Jodopliilie  öfters  verniitU  bei  Empyemen,  bei  besonders 
schweren  Pneumonien,  bei  fondroyanter  Sepsis,  dagegen  wie- 
der gefunden  bei  sonst  negativ  reagierenden  Erkrankungen, 
wenn  Kom])likal innen  Vorlagen,  die  an  sich  eine  positive  IL'ak- 
tion  ansznlösen  vennögen.  ln  manchen  Eälbm,  namenllicb 
t»ei  cliirni'giselien  Iti'kranknngen,  erwies  sieb  di(>  Beaklion  als 
ein  feines  Reagens  ; wurde  z.  B.  dnreb  ErölTiiniig  eines  Abs- 
zesses der  Ki-ankheitspi-ozeU  znm  Abschlnsse  gebi'achl , so  ver- 
schwand die  Reaktion  ; li-at  Eilerretenlion  und  neue  Abszeü- 
bildnng  auf,  so  erschien  sie  wiedei';  hat  le  ein  EingrilT  den  1 lanpl- 
lierd  der  Ei-kranknng  nicht  getrolTen,  so  blieb  si(>  lu'steben 
(siebe  Reicb^)  und  Köttner").  Aneli  zeigte  z.  B.  ihr 
Eortbestelien  nach  der  Krise  bei  Pmmmonien  eine“  verzögerte 
I.,ösnng  oder  übei'gang  in  Eiterung  an,  ilii‘  Bestehen  bei  eimmi 
])lenritisclien  Exsudate  wies  anfdessen  pnenmonischen  ürsprniig, 
beim  Typhus  auf  'eine  s(diwei‘e  Komplikation  bin.  .Man  kam 
so  b(!greil1i(diei'weise  dazu,  dem  positiven  .\nsfalle  dei'  Reaktion 
eine  gewisse  Bedentniig  für  die  1 )ilTerenzialdiagnos(^  nnd 
manebmal  auch  für  die  Prognosenstellnng  einznränmen,  nnd  lud 
gehöriger  N’orsicht  köninm  wir  diese  Bedeidnng  gewiß  aner- 
kennen, wenn  sie  auch  keine  gi’oße  Wichtigkeit  gegentiber 
sonstigen  klinischen  Symptomen  in  .\nsprnch  nehmen  kann. 

Soweit  kann  man  ja  von  einem  einigermaßen  positiven 
bä-gebnisse  der  Untersnebnngen  si)reclien.  \'iel  schlechter 
aber  steht  es  mit  der  Dentnng  des  Befundes. 

Einige  Zeit  hindurch  war.  man  geneigt,  die  positive 
•lodreaktion  auf  eine  toxisch-infektiöse  Schädigung  des  Lenko- 
zytenprotoplasmas  znrnckznfnhren,  mußte  aber  diese  .Meinung 
einsehränkeii,  als  es  S a b i’  a z e s nnd  M n r a t e t'"')  gelungen 
war,  (li(i  Reaktion  auch  bei  vollkommen  aseptischer  Eiterung 
im  tlefolge  von  'rer])eidinölin jektion  sowohl  lokal  im  Eiter 
als  an  den  Leukozyten  des  Kreislaufes  zn  beobachten,  limnerhin 


')  Heitr.  zur  klin  Cliiriirgie  I.Ul.  42,  li)ü4. 

-)  Zciitmll)!.  f.  Cliirurgio  1904,  Xr.  27;  .Vreh.  f.  kliii.  Cliirurgie  Bd.  73. 
’)  Rcf.  Fol.  haomab.  Bd.  1.  Xr.  7,  1904. 


\ «Tiri'h'niiü-f'Mi 

Nt  l^iikir^yCmi 


1 L>0.  \V)rlc*.siiii<i. 

lial  sich  die  /.  |{.  ;iucli  von  W u s k r c s s c ii  s k i * ) Ncrlci- 
dijilc  Aiisiclil  /u  erhall  en  \ crmnelil , daü  die  jodophih*  Suhslaiiz, 
u elehe  ja  w alirseheiidieh  eine  < d\ koj'ni-l’hweiUverldnduiijr 
darslelll,  t'iin“  Sehnt  zi'ejikl  ioii  der  Lenko/.ylen  fie^i'ii  iid(*kl  i('is- 
Inxisehe  oder  nnadianisehe  S<  liädif^nnf^en  l)edonLe.  Mjinelie 
Anloi‘(*n  \var(‘ii  auch  schon  hereil,  ihre  l'räjjer  iin  Hilde  als 
l'hnwanderer  ans  den  lokalen  ImiI /.ündnnjxs-  und  h’il  ei  henien 
an/.iis|ireehen,  ;,o'nan  so  wie  dii*  'Fräj^er  der  siidan(j|)hih*n  I’’eU- 
I r()[ir(dn‘n. 

In  Wirklichkeit  hat  siidi  aber  ans  (Jen  zahlr(*ielien  Heoh- 
aehlmi'^tMi  der  1dl (‘rat  nr  hishi'r  kein  halhw(!"s  sicherer  Schluü 
auf  das  WCscmi  und  die  Hedenlnn}^  der  dodophilie  in  den  Xenlro- 
philen  — andere  Zdlai'len  koinnn.Mi  nicht  in  Hetracht  — 
er‘reht*n,  ja  wir  hahiMi  nicht  (‘ininal  sich(M-e  AnhallspnnkLe 
liir  di(‘  Hichlnn<f,  in  widcln'r  sich  di'reii  Henri. eiluiie’ erinö<;li(dH*n 
lieÜ('.  — W ir  innssen  daran  l’i^sl  hallen,  daü  jodophile  Snhslanz 
amdi  in  den  normah*n  .\(‘nLro|)hih*n  voihainh'ii  ist,  wahrschein- 
lieh ah(‘r  in  anderi'r  Hindnnir  als  iinli'r  krankharten  NVrhäll- 
nissen  nnd-  df'shalh  schw(,“n*r  dai'st(“llhar  ; das  ^eht  wohl  ans 
der  \ (‘rs(dii(“denheil  der  Keakt  ion  ini  Inl'l  t rockenen  nnd  iin 
fenchlini  l’räparal.e  h('i\’oi‘.  l^s  sind  auch  sonst  Anhalt s|)nnkl e 
dal’nr  vorhanden,  daü  nef^alivcr  Ausfall  der  Heaktion  nnd 
( 11\ koj^cMimangel  dnrehans  nicht  znsamm(Md‘alh*n  imissni.  l^s 
wird  sotnndi  \'or  allein  Ivlarheil  dan'iher  zu  sidialTen  sein,  unter 
wehdien  physikaliscdi-idieniischen  Hedingnngen  die  Heaktion 
Ihm  \ ()idiand(Misein  von  (ilykogcMi  posili\'  od(M‘  negativ  ans- 
frdll  , nnd  dann  (MsI  wird  es  nu'iglii  h S(dn,  hi(M'an>  Seddnsse  anl 
die  (hilxd  mit  spi(d(Mid(Mi  Znsl  andsäiKhM  iingiMi  ini  LiMikoz.yl  (Mi- 
leihe  zn  ziidnMi  nnd  vi(*Jhd(dil  darinn  h die  HiMÜMiInng  diM"  .lod- 
reaklion  zn  henrlidhMi. 

KinsIweihMi  miissiMi  wir  uns  niil  d(M‘  sedir  hescdnddtMKMi 
\nslHMite  d'M'  \'oidieg(Mid(Mi  "Heohaidil  nng(Mi  an  dilltM'iMizial- 
diiiL'iiosI  isfdi  lind  prognosi  isrdi  gidegiMil  li(  h \ (M  WiMidhartMi  llills- 
hefnnd'Mi  zn friedraisl (dhni . 

\ Oll  heilciil  (MidiMii  prakl  is(  Ikmii  nnd  I lieond  isidnan  1iiI(M- 
i>l  e>  nnn,  daü  die  ihmiI  rophihMi  Z(dl(Mi  \'ollkoinni(Mi  analog«' 
niorpholouds«  he  \ «•r:indernnireii  uie  hei  den  infektiösen  la'iiko- 
z,\|os''M  ainli  hei  den  mit  Heiikop<'iiie  einher<r(diend«'n  Iiifek- 
I ion^kraiikheil  eil  erfahren,  i n.-'hej'ondere  heim  \hdoniinall  yplin.' 

•)  liimiK.  .Mo-«kiiii  Hrl.  F«l.  IM.  «,  mul  H'l  IX  ll'ft  - 
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und  bei  der  MiliarLuberkulose  oder  l)ei  jenen  selLenci'en  Pülleii 
schwerer  sepLiseher  AllgemeininfekLionen,  bei  denen  sicli  anslail 
der  mit  Hücksicld,  auf  den  1 nfeklionserreger  erwarlel.en  Leuko- 
zytose eine  Leukopenie  findet.  Die  Neutrophilen,  welche  in 
diesen  Fällen  im  Blute  kreisen,  kämpfen  also  zweifellos  auch 
hier  einen  schweren  Kampf  und  wir  finden  auch  ti'otz  der 
Lcnko|)enie  oftmals  in  beti’ächl lichem  A'erhältniswerte  unreife 
Formen,  Myelozyten  nml  Reizungszellen,  zum  Zeichen  dessen 
daß  das  myeloide  Gewebe  geschädigt  isl.  \'ielleicht  spielt 
sich  gerade  in  solchen  Fällen  ein  größei’cr  'Feil  des  Kampfes 
im  myeloiden  Gewebe  selbst  ab,  welches  durch  die  Giftwirknng 
derart  geschädigt  wird,  daß  nur  eine  sehr  geringe;  Zahl  seiner 
Produkte  ansgesendet  wird.  Wir  kennen  ja  auch  analomische 
Veränderungen  im  .Mai-kgewelie  als  .Viisdiaick  der  direkten 
Krankheitslokalisation.  So  beim  'ryphns  1 laemoi-rhagien, 
Entzündungsherde  und  Nekrosen  und  bei  (hu-  Tuberkidose 
miliare  Tuberkel  im  .Marke.  — Ganz  abgese.dieil  hievon  isl  abei' 
mitunter  in  Spätstadien  schwerer  Typhnserki'aid<nngen  im 
.Marke  ein  Schwund  der  .Myedo-  und  Gramdozyteii  nberlianpt 
und  eiiK'  .Vrt  von  myeloblastischer  Umwandlung  gefunden 
worden,  ollenbar  als  .\usdruck  eines  Erschöpfungszusl amh's 
des  .Markgewebes  infolge*  der  zu  intensiv  und  zu  lange'  elauern- 
den  Schädigung.  .Man  würele  aber  lehlgehe'n,  wenn  man  eine* 
solche  Erschöpfung  in  jedem  Falle*  anuähme.  Ich  habe  se'lbsl 
z.  B.  einen  Fall  gesehen,*)  we>  sich  an  einen  ziemlich  schwei-en 
und  von  .Vnfang  an  mit  me*ninge*alen  Sleörungen  einhe.'i'geheneleii 
Typhus,  eler  die  gewöhnlie*he  Leid<f)penie  aiifgewieseii  hatte*, 
eine  schwen*e  Septikaemie  mit  typischer  neutrojehiler  Leukee- 
zytose  bis  zu  enner  Höhe  von  71.000  anschloß;  e*inzelne  Zell- 
bilder ans  dem  Blute  dieses  Falles  sind  in  den  Tafeln  wieder- 
pgeben.  Das  ist  wohl  an  sich  ein  Beweis  dafür,  eiaß  hier  der 
lyphus  gewiß  keine  Erschöjilung  e)eler  \'erkümmei'ung  eles 
Granulozytenapparates  erzeugt  hatte. 

Ich  habe  aber  in  einem  krassen  Falle**)  den  Beweis  /i.  Dcramnozyt.'i.a- 
e..ilji  Ingen  verTiiocht,  daß  extreme  Bilder  von  Lendvejpeniei  be*i 
se.'ptischen  Erkrankungen  eliirch  eine  eigenartige  N erkrminn'rum’’ 
eine  lörmhehe  .Xplasic;  iles  Granulozytena])pai*ates  bedingt 
sein  können,  derart,  daß  sich  in  dem  an  sich  sehr  zellarmen 


*)  \Vr.  klin.  Wochoihsclir.  I!)()7.  Xro.  (i. 

**)  ebendort. 
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KiioilifiuiKukc  (liinii  nclifii  L\ inpliozylcii  (iiid  l’liisinnzcllcji 
mir  ganz  \ (‘i'ciiizt'll t*  Myaln-  und  ( ’,i-;iimlozyl ni  ültcrliaiij)! 
voiliinhm.  I )as  sind  gcw  iü  Ansnalmisrällf,  wclclio  walirscliciidicli 
doch  anl  einer  alnioriinm  i{eselialTenlieil  des  Markgewehes 
vor  l'dnirill  der  Inh'ktion  hernlien,  die  aber  immerliiii  piakliscli 
wegen  der  a nl.{erord(*nl  lieli  selileehlen  l’i'ogiiose  wielilig  sind 
lind  aneli  I In'oreliseh  n(‘aelilnng  verdienen.  Es  selieinen  seitliei- 
notdi  einzeliu'  meinem  h’alle  älmlielie  Dinge  lieoliacliLel  worden 
zn  sein.  Im  DInle  änüerL  sieli  eine  soidi(‘  HeschalTenlieil  des 
mveloid»“!!  (ieweltes  diireh  Lenko|H‘iiie  mil  e.xLreniei'  \ eiinin- 
den  nng  d(‘r  ( IrannlozyLen  im  Dliile  ; in  meinem  h'alh;  fand 
ich  das  (‘inemal  Ihm  einer  ( W'samUenkozylenzald  von  ‘JdO 
im  mne*  nnler  53’2  weißen  Zellen  keim“  einzige  polyniorpli- 
k(“inige  Zelle,  und  in  'rroekc'npräparaLen  erst  nach  slnnden- 
langein  Siiehen  ganz  vereinzelte  Exemplare  von  Xenlrojiliilen  ; 
lH“i  einer  zweiti'ii  Unlersnehnng  hei  eim“r  (lesamtzahl  \on 
1‘JüO  im  innD  (“Mu“n  Wert  von  ().‘2<S%  Neutrophilen,  während 
Ud — 'J0%  Lymphozyten  und  0.5 — 1.5%  IMasmazelleii  g(‘zähll 
wurden. 

Wenn  wir  von  diesen  Ansnahnisfällen  mit  wirklicher 
< lrannlozytena|)lasi(!  ahscdicn,  müssen  wir  also  daran  feslhalten, 
daß  die  Infekl ionslenkopenie  hei  völlig  reaktionsfähigem  und 
in  Iteziig  auf  zellnläia!  Znsanimensetznng  nornialein  .Mark- 
gewehe  entsleht  und  als  (*ine  ausschließlich  in  der  Arl  und 
Stärke  der  Infektion  hegründete  «‘igenarlige  hiologische  lieak- 
lion  aufzufassen  ist.  Sie  stehl  niehl  in  einem  strikten  (legen- 
salze  zur  J^eiikozytose,  kann  \ielinehr  im  \’(“rlaufe  (“iner  und 
derselheii  Krankheit  auf  di(“  letzten*  folgen  — und  mng(“kehrt. 
.Man  kann  niemals  sagen,  daß  (*ine  i nfekl  ionskranklu'it , W(“lche 
tier  l-iegel  nach  mil  Leukozytose  einh(‘rg(*hl . iiieht  auch  unter 
andaiK'inder  Leukopenie  verlaufen  könne,  und  man  kann  auch 
auf  der  anderen  Seile  niehl  hehaiiplen,  daß  1 iifekt  ionskrank- 
h'*ilen,  zu  deren  ly|iiseheni  Dilde  die  Leukopenie  gi'hört,  niehl 
hie  und  da  auch  ohne  ,j<‘d(^  Isoiii plikal  ion  leiikozy I ol  iselu* 
Weile  im  Dhil'“  aiifweis'‘n  können.  Auch  hei  l'yphen  koniinl 
das,  wenn  aiieh  in  reehl  heseheideiien  ( ireiizeii,  manehnial  \ <>r, 
wie  ich  aus  eigener  großer  Errahrung  W(*iß,  ohne  ilaß  man 
irgend  einen  <irmid  dafiir  aufziiliiiden  verimiehle. 

.Man  kann  sieh  vielleiehl  üher  die  Sehw ierigk»‘il  der 
hrage,  warum  die  eine  Infekl  ion  regelmäßig  Leukozytose, 
die  andere  elienso  gesel /.mäßig  Leukopenie  er/.eugl,  während 
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(loch  in  jedem  der  Fälle  ausnalimsweise  einmal  das  Gegen- 
teil besLeheu  kann,  am  besten  mit  der  folgenden  Annahme 
hinweghelfen.  Bei  der  einen  Gruppe  haben  die  Gifte  der  Kraid<- 
heilserreger  in  jener  Konzentration,  welche  gewöhnlich  das 
typische  Kranklieitsbild  hervorruft,  die  Eigenschaft,  einen 
hochgradig  gesteigerten  Verbrauch  von  Neutroi^hilen  im 
kr(}isenden  Blute  herbeizu führen  und  demnach  als  naturgemäße 
biologische  Beaktion  eine  neutrophile  Leukozytose  auszulösen  ; 
nur  eine  abnorme  Stärke  der  Giftwirkung  führt  bei  solchen 
Fällen  durch  eine  zu  starke  direkte  Schädigung  des  myeloiden 
Gewebes  zu  einer  Unterdrückung  der  Leukozytenausschwem- 
mung und  manchmal  sogar,  bei  längerer  Dauer  und  vielleicht 
hestehender  Dis})Osition,  zu  einer  Knochenmarksatrophie  trotz 
des  bestehenden  großen  Leukozytenbedarfcs  ; daher  sehr  ernste 
Prognose  in  diesen  Fällen.  Bei  der  zweiten  Crru])pc  w'enden 
sich  wahrscheinlich  die  Gifte  der  Infektionserreger  nur  zu 
einem  geringeren  Teile  an  die  Neutroj)hilen,  bewii'ken  aber 
in  jener  Konzentration,  welche  bei  Erzeugung  des  typischen 
Krankheilsbildes  vorhanden  ist,  bei'cits  eine  Schädigung  des 
.Markgewebes  im  Sinne  der  Unterdrückung  der  Ausschwem- 
nuing  und  im  weiteren  Gefolge  eventuell  auch  der  myeloblasti- 
schen  Entdilferenzierung  oder  der  Atro[)hie,  während  nui-  eine 
ganz  wesentliche  N'irulenzabschwächung  — und  vielleicht 
nülunter  andere,  uns  nicht  bekannte  Umstände  — eine  in  mäßi- 
gem Grade  gesteigerte  Granulozytenanssclnvemmung  und  Pro- 
liferation, also  eine  geringe  Leukozytose  bedingen.  Das  kann 
der  Fall  sein  etwa  ganz  zu  Beginu  der  Erkrankung,  ehe  noch 
die  charakteristischen,  durch  stärkere  Giftwirkung  erzeugten 
Krankheitserscheinungen  auftreten  (Initialstadium  des  Ty- 
phus), odei'  bei  Nachkrankheiten  in  der  Rekonvaleszenz, 
wenn  die  Bakterien  in  ihrer  Virulenz  durch  den  siegreichen 
Einlluß  des  ihrer  Herr  w^erdenden  Organismus  beträchtlich 
abgescluvächt  sind  und  dann  z.  B.  gegen  die  Hegel  auch  Eiterung 
auslösen  (Typhusbazillen-Abszeß).  ■ — Ich  bin  mir  wold  bewußt, 
daß  dieser  Erklärungsversuch  nicht  für  alle  Fülle  ausreichend 
ist,  aber  über  die  meisten  Vorkommnisse  wird  er  befriedigenden 
Aufschluß  geben. 

Ich  kann  das  Kapitel  der  infektiösen  Blutvei-änderungen 
nicht  verlassen,  ohne  noch  wenigstens  mit  kurzen  M'orten 
liehen  den  Neutrophilen,  welche  bisher  ausschließlich  das  T^iukozytose, 
kehl  beherrschten,  auch  des  Verhaltens  der  anderen  Leukozy- 

'r  U r k,  Haematologio  II,  1 . 17 
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a)  (.U.T  Hotiitm 
pliUini  ; 


tenarLen  zu  gedenken,  da  sich  auch  aus  ilini  interessanLe  .\iis- 
blickc  ins  funktionelle  und  l)iülogisch(!  Gebiet  eig(*ben. 

Da  ist  vor  allem  von  den  Eosinophilen  zn  spi<‘chen,  dem 
Widerpart  der  Neutrophilen  im  Blute  infekliös  hhkrankt(‘i-. 
h]s  ist  Ihnen  allen  geläufig,  daß  sich  die  Eosinophilen  an  den 
elum  geschilderten  Kämpfen  der  Neutro])hilen  im  Blnfe  in 
keiner  W'eise  beteiligen,  daß  sie  vielmehi-  geradezu  regelmäßig 
die  Flucht  vom  Kriegsschauplätze  ergreifen  und . entwedei- 
gar  idcht  oder  doch  nur  in  verschwindend  kleiner  Zahl  im 
kreisenden  Blute  angetrolTen  werden,  wenigstens  insolange,  bis 
die  Erkrankung  ihren  Höhepunkt  überschritten  hat.  Wir  wei  den 
aus  dieser  Tatsache  wohl  nur  den  Schluß  ziehen  können,  daß 
die  Eosinophilen  eben  mit  jenen  Kämpfen,  welche  sieh  da  im 
Kreisläufe  abspielen,  nicht  das  Mindeste  zu  lun  haben,  ja 
daß  sic  durch  jene  Stoße,  welche  die  Neutrophilen  in  den 
Kreislauf  rufen,  im  gerade  entgegengesetzten  Sinne  zumeist 
an  die  fixen  Gewebe  ihrer  Bildungsstätten  gekettet  werden, 
daß  also,  um  mich  üblicher  Worte  zu  bedienen,  jene  Stolle, 
welche  auf  die  Neutrophilen  positiv  chemotaktisch  wirken, 
auf  die  Eosinophilen  eine  negative  Ghcniotaxis  ausühen.  Dem 
scheint  wenigstens  bei  einigen  Infektionen  tatsächlich  so 
zu  sein,  denn  bei  der  kroupösen  Pneumonie,  beim  Typhus, 
bei  der  Miliartuberkulose  finden  wir  bis  zum  Überschreil en 
des  Höhepunktes  der  Krankheit  wirklich  oder  b e i n a h e 
überhaupt  keine  Eosinophilen  im  Blute.  Aber  die  \\  irknng 
ist  doch  nicht  bei  allen  Erkrankungen  die  gleiche  ; die  Eosino- 
philen scheinen  da  ein  sehr  feines  Reagens  zu  sein.  Denn  z.  B. 
bei  Strepto-  und  Staphylokokken-lnfektionen  sehen  wir  auch 
in  schwm-en  Fällen  S(*hr  selten  (dnen  so  hochgradigen  oder 
vollkommenen  Mangel  der  Eosinophilen  im  Blute  ; und  vollends 
bei  den  leicht eren  Erkraid<nngen  durch  hunwirkung  diesei’ 
Bakterien  sind  sie  während  des  ganzen  N’erlaufes  zn  tindim 
und  öffei's  gar  nicht  einmal  seilen,  0(h*r  sie  leiden  höchstens 
während  der  allerersten  .\tlacke.  So  habe  ich  das  beim  aknien 
Gielenksrhenmal  ismns  beobachtel , aber  auch  bei  der  znebro- 
spinah‘11  epidemischen  Mimingilis,  wenn  sie  nichl  slürmisch 
in  «•inem  Zuge  znm  'rmle  führh*,  sondern  milder,  rezi- 


divierend \-erlief ; ebenso  bei  verschiedenen  Formen  der  I uber- 


kulose.  So  giinstig  uns  also  nach  den  i‘ben  mil gel eill <‘n  h.rfah- 
rnngen  das  \N  iederanfi  nd  en  der  Eosinophilen  im  Bilde  während 
eines  ’ry[»lms  oder  einer  Pneumonie  erscheinl,  so  wenig  Werl 
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werden  wir  bei  den  gerade  vorliin  erwähnten  Erkrankungen 
auf  eine  niedrige  oder  selbst  normale  Zahl  der  vorhandenen 
Eosinophilen  legen  dürfen. 

Noch  viel  weniger  ist  über  die  Mastzellen  zu  sagen.  In  b).i(3rMastzeiien; 
meiner  Arbeit  über  das  Blut  bei  Infektionskrankheiten  finden 
Sie  über  diese  Zellen  überhaupt  kein  Wort  — aus  dem  einfachen 
Gmiide,  weil  ich  diese  Zellen  damals  noch  viel  zu  wenig  kannte, 
sie  im  Zählpräparate  noch  nicht  zu  agnoskiereii  vfcrmochte, 
und  sie  mir  in  den  fast  ausschließlich  mit  Triazid  ^gefärbten 
Trockenpräparaten  zumeist  entgingen.  Erst  seit  ich  mich  von 
1900  an  mit  dieser  Zellform  recht  lebhaft  beschäftigt  habe, 
konnte  ich  auch  Erfahrungen  über  ihr  Vorkommen  bei  Infek- 
tionskrankheiten sammeln  und  muß  sagen,  daß  sie  mir  völlig 
belanglos  erscheinen.  Sie  fehlen  niemals  ganz,  sind  entweder 
in  normaler  Zahl  oder  spärlich  vorhanden  und  weisen  keinerlei 
belangreiche  Veränderungen  auf. 

Und  nun  noch  ein  Wort  über  die  Lymphozyten.  Sic 
spielen  eine  durchaus  passive  Bolle  bei  der  Infektionsleukozy- 
tose. Niemals  sind  sie,  soferne  es  sich  um  erwachsene  Kranke 
handelt,  absolut  vermehrt,  häufig  dagegen  nicht  nur  wegen 
der  gleichzeitigen  Zunahme  der  riranulozyteu  relativ,  sondern 
auch  in  beträchtlichem  Grade  absolut  \'ermindert,  besondei’s 
in  schweren  Krankheitslällen.  Morpliologisch  weisen  sie  keinei'lei 
Abnormitäten  auf.  Es  ist  immer  das  gleiche,  nur  graduell 
verschiedene  Bild  bei  den  verschiedenartigsten  infektiösen 
Leukozytosen.  Etwas  anders  gestaltet  sich  ihr  ^’erhalten  bei 
ilen  infektiösen  Leukopenien.  Auch  hier  können  sie  relativ 
und  absolut  spärlich  oder  direkt  vermindert  sein,  besonders 
in  den  Anfangsstadien  der  Blutveränderung ; später  aber 
treten  sie  nicht  selten,  wenigstens  beim  Abdominaltyphus, 
stark  in  den  Vordergrund,  zumeist  mehr  durch  ihre  relative 
Keichlichkeit  bei  beträchtlicher  \’erminderung  der  Granu- 
lozyten, mitunter  aber  auch  durch  eine  allerdings  nur  selten 
bescheidene  Grenzen  überschreitende,  absolute  Zunahme.  Dann 
kommt  hie  und  da  auch  einmal  ein  unreifer  Großlymphozyt 
in  den  Kreislauf. 

Eine  aktive  Rolle  kommt  den  Lvmphozvten  nui'  in  o-anz 
.M.ltenen  Fallen  akuter  septischer  Infektionen,  hauptsächlich 
in  jugendlichem  Alter  zu.  Ich  betone  bei  dieser  Gelegenheit 
gleich,  daß  meine  bisherigen  Feststellungen  sich  mir  auf  Erwach- 
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Sfii«‘  hc/u^(Mi,  und  (lalJ  iin  KiiuJesalljT  aiicli  Imu  den  iiifckl iöscii 
I .i'ukozylostMi  die  Lyinplio/.yl  cii  freradc  so  w ie  in  dci-  Norm 
eine  weilan.s  liedeid  ntifrsvolleia*  |{(j1I<*  spiehm  und  wcnijrcr 
/.nniekl releii  als  beim  bnwaclisenen.  I)ie  weni^oMi  [•';ille,  Wflrlie 
ieli  abt'r  lii(*r  im  Ange  liala*,  sind  s(dir  selirmc  Ansnalnncii, 
welche  bislit“!’  merkwnrdif^m’W'eise  eid weder  anss(dilie(Jli«li  \(m 
mir,  odtM'  doch  fast  mir  von  mir  h(*(d>acld el,  wnrrlni.  Idi 
habe  »‘imm  dieser  Fälh*,  W'elehe  ich  mit  der  lieneiinnii|;  : ‘'lympha- 
lisclie  H(‘aklion  auf  aknle  1 iifekl  ionom»  zu  kiMmzeiehnen  [illeirc, 
bereits  vor  5 Jahren*)  vendTeidlicld  ; seilher  habe  ich  muh 
drei  analoge  l'älle  gesidien,  welche  aber  noch  der  ölTeiil liehmi 
.Milteilnng  harmi.  Immer  handelt  es  sich  um  jngendliehe 
IndividniMi,  in  den  letzten  J l'^ällen  direkl  um  Kinder,  bei 
demm  eine  anlTällig  lange  dauernde  schwere  Angina  mit  reirio- 
nären  und  allgiMneinen  l)rns(*nschwellnngen  und  eveidmdl 
auch  mil  dimtlichem  Milzlnmoi’,  oder  aber  eine  im  Anschhi.^se 
an  eim,‘  solche  Angina  anderweitig  (in  den  ( lallenwegen)  loka- 
lisiiM'le  infekl i(")S('  Erkrankung  mit  einm-  lymphatischen  I.euko- 
zytose  ganz  nngewidmlicher  Art  cinherging.  Das  erstemal 
war  ich  nb(*r  den  bisher  vollständig  nnbekamd.en  Hefnnd  derart 
betrolTen,  daü  ich  eine  akute  snblymphamnische  Lymi»ho- 
matose,  im  Wesen  also  eine  akut»*  lymphatische  Lenkaemie 
diagnostizierte  ; denn  es  fanden  sich  bei  10.700  Lenkozylen 
nur  rund  15%  (Irannlozytcn  und  lieinahe  Lympliozyleii 

von  zum  'Feile  beträchtlich^'  X’ei'gnißcrnng  und  den  Eharak- 
leren  nnreifer  jugendlicher  bJemente.  .\b<‘r  der  I’alient  ward 
gesund  und  sehr  allmählich  wurden  in  siMiiem  Hinte  dii*  laaiko- 
zyleiiverhäll  nisse  auch  wieder  normal.  Ich  habe  tlann  imeh 
zweimal  analoge  Hlntbefnndi*  bei  Anginni  nml  einmal  bei  einem 
postanginösen  Ikterus  gesehni,  wobei  in  den  ersten  zwei  h'älleii 
\on  anderer  Seile  die  Diagnose  odtM'  wenigslens  dei-  \'erdachl 
einer  aknl  eii  Lenkaemie  ausgesprochen  worden  war.  ,\lle  w llr^^•ll 
gesund.  Ich  gehe  jelzt  auf  die  mor|)hologisehen  l*]inzellieil eii 
dieser  l'’älle  nicht  ein,  will  auch  k<“ine  Ilypolhesen  idicr 
ihre  Deiilnng  anfzuslellen  vn'snehen,  möehle  viehnehr 
nur  wegen  der  schwerwiegenden  diagnosi  isehen  und  proLOio- 
slisehen  Hedeninng  tlieser  sellenen  \ (irkommnisse  auf 
hingewiesen  haben. 


•)  \Vr.  klin.  \N’>M’ln'iiHclir.,  I!H)7,  N'r.  li. 
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N c u t r o ]■»  h i 1 c Leukozytose  und  Leukopenie 
bei  anderen  E r k r a n k u n g e n. 

Damit  hätte  ich  nun  wohl  so  ziemlich  alles  gesagt,  was 
sich,  ohne  ins  einzelne  einzugehen,  über  die  biologischen  leuko- 
zytären  Reaktionen  der  Leukozytose  und  Leukopenie  bei 
Infektionskrankheiten  und  auch  über  ihre  Pathogenese  und 
theoretische  und  praktische  Bedeutung  sagen  läßt.  Anschlies- 
sen  möchte  ich  nur  noch  die  Bemerkung,  daß  die  Befunde  an 
den  Neutrophilen  bei  den  Infektionskrankheiten  durchaus 
nicht  allein  dastehen.  Wo  immer  durch  andere  Prozesse,  sagen  i)  Lonkozytose 
wir  durch  ein  Karzinom,  eine  neutrophile  Leukozytose  von 
pathologischer  Bedeutung  erzeugt  wird,  läßt  sich  an  der  Mor- 
phologie der  Neutrophilen  im  Blute  feststellen,  daß  sie  auch 
hier  in  ähnlicher  Weise  wie  bei  den  Infektionen  eine  Kampf- 
stellung l>ezogen  haben,  wenn  auch  die  Veränderungen  schwer- 
lich jemals  eine  auch  nur  annähernd  so  hohe  Entwicklung 
erreichen,  wie  bei  den  Infektionskrankheiten.  Aber  im  Prin- 
zipe  ist  ihre  Tätigkeit  auch  hier  die  gleiche  : sie  sind  auch  hier 
Kämpfer  des  Organismus  gegen  schädliche  Stoffe,  welche 
in  den  Kreislauf  gelangt  sind,  die  Träger  dei-  allgemeinen  Ab- 
wehrreaktion des  Organismus  gegen  diese  Schädlinge.  In  einem 
viel  geringeren  Grade  dürfte  das,  wie  schon  oben  auseinander- 
gesetzt, auch  für  die  physiologischen  Leukozytosen,  die  Ver- 
dauungs-  und  Arbeits-Leukozytose  zutreifen.  Eine  etwas  zwei-  '‘“'“ge™“*""' 
felhafte  Stellung  in  dieser  Hinsicht  dürfte  nur  die  posthaemor- 
i-hagische  Leukozytose  einnehmen,  jene  Vermehrung  haupt- 
sächlich der  neutrophilen  Leukozyten,  welche  im  Anschluß 
an  stärkere  und  sehr  starke  Blutungen  in  einem  außerordentlich 
verschiedenen  Maße  eintritt  und  nach  sehr  schweren  und  na- 
mentlich nach  mehrmals  rasch  nacheinander  wiederholten 
Blutungen  hohen  Grades  sogar  W‘erte  bis  zu  50.000  und  darüber 
erfeichen  kann.  Hier  spielt  wohl  in  erster  Linie  der  mächtige 
Reiz  des  Blutverlustes  auf  das  Knochenmark  in  dem  Sinne 
einer  überstürzten  Mehrausschwemmung  und  weiterhin  im 
Sinne  einer  überstürzten  Neubildung  roter  Blutkörperchen 
eine  Rolle,  insoferne  als  hiebei  auch  der  Granulozytenapparat 
als  ein  mit  dem  ery throblastischen  untrennbar  verbundenes 
System  mitgetrofien  wird  und  sich  an  der  Reaktion  weit 
iiber  (bis  in  funktioneller  Hinsicht  erforderliche  Ansmaß  hinaus 
beteiligt.  Bei  stärkeren  Graden  dieser  Leukozytose  kommen 
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20.  \^orlesung. 


b)  bei  ({leicli- 
rj-itU’PT  liifi-ktion; 


b)  twi 

rn»-ii  ; 


liljenso  wie  sonst  bei  l.oxischei’  Leiiko/.ylose  aucli  unreife  Ele- 
inenle,  gelapptkernige  Neiitroj)ltile  und  Myelozyten,  selbst 
Myeloblasten  in  einer  mitunter  sehr  betiäcbtlieben  Zahl  in 
den  Kreislauf,  selbst  wenn  die  Ursache  dei-  Blutung  gar  keinen 
Aidaß  für  eine  Leukozytose  in  sich  schließt.  An  toxiscb-dege- 
nerative  \’orgänge  in  den  Neutrophilen  aber  kann  ich  mich, 
bei  reiner  Blutungsleukozytose  wenigstens,  nicht,  erinnei-n. 
Gewiß  waren  also  in  den  von  mir  allerdings  dai-auf  hin  nicht 
ausdrücklich  beobachteten  Fällen  keine  in  die  .\ugen  sprin- 
genden Veränderungen  vorhanden  ; immerhin  aber  bin  ich 
der  Überzeugung,  daß  die  Blutung  als  solche,  die  mit  dem  Blut- 
verlust verbundene  Gewebsschädigung  und  eventuell,  wenn 
die  Blutung  eine  innere  war,  flie  fdesorption  von  Abbaupro- 
dukten des  Blutes  auch  ganz  beträchtliche  funktionelle  Auf- 
gaben für  die  kreisenden  Leukozyten  herbeiführen  kann, 
und  daß  hierin  ein  zweites  ursächliches  Moment  für  die  Stei- 
gerung und  ünterlialtung  der  postbaemorrhagischen  Leuko- 
zytose gelegen  sein  könnte.  Spielt  neben  der  Blutung  auch 
noch  ein  infektiöses  oder  ein  in  der  Ursache  der  Blutung  gelegenes 
toxisches  Moment  eine  Holle,  wie  z.  B.  so  häufig  beim  Abortus 
oder  bei  Blutungen  aus  zerfallenden  Neoplasmen,  so  wird  das 
Bild  der  Leukozytose  selbstverständlich  in  seinem  Grade, 
seiner  Entwicklung  und  Dauer  und  in  seiner  Morphologie 
durch  diese  Separatschädigungen  oftmals  im  weitesten  Aus- 
maße mitbestimmt  und  umgestaltet.  Ein  septischer  Al)orlus 
mit  schwerer  Blutung  beispielsweise  kann  also  eine  höchst - 
gradige  Leukozytose  mit  den  schwersten  mor])hologischen 
Veränderungen  des  neutrophilen  Blutlnldes,  mit  Myelozyten 
und  Plasmazellen  und  gleichzeitig  mit  den  durch  die  Blutung 
hervoi’gebrachten  Veränderungen  des  Eryt hrozyttmbildes  dar- 
bieten, wobei  Infektion  und  Blutung  bei  der  iMv.cugung  des 
Leukozytenbefundes  gewiß  ghncbzeitig  in  (“iinmi  einfach  unali- 
grenzbaren  Ausmaße  beteiligt  sind. 

Sehr  schwer  wird  flie  ,\l)gr(!nzung  der  einzelnen  leuko- 
zy tose(*rzeug(*nflen  haktoren  zumeist  auch  bei  N(*oj)lasm(*n, 
insltesondfM'f!  t>ei  jenen  der  inm*ren  Drgan<‘.  Der  hnntluß  der 
Neo[)lasmen  an  sich  scheint  ('in  ganz  ungleichmäßiger  zu  sein 
und  läßt  sich  schwer  ermitteln  und  abgrenzen.  Mir  selu'ii 
Karzinome  und  Sarkome  mitunter  ohne  jedei  erkenidtaren 
Eintbiß  auf  das  la-nkozyl enltild  entstehen,  sowohl  in  Bezug 
auf  di(!  absoluten  und  relativen  Zahbrnverhältnisse,  als  in 
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I3ezug  auf  die  Morphologie  ; regelmäßig  sind  das  nicht  ulze- 
rierte'’  und  nicht  blutende  Geschwülste.  Auf  der  anderen  Seite 
aber  kann  man  sehr  schwer  deutbare  Befunde  auch  bei  solchen 
Prozessen  beobachten,  schwer  deutbar  besonders  dann,  wenn 
der  Tumor  selbst  nicht  nachgewiesen  werden  kann. 

Daß  Karzinome  und  maligne  Neoplasmen  überhaupt 
an  sich  eine  allerdings  wahrscheinlich  in  den  weitesten  Grenzen 
schwankende  Giftwirkung  auf  den  Organismus  ausüben,  offen- 
kundig hervorgebracht  durch  abnorme  Stoffwechselproduktc 
der  atypisch  wuchernden  Zellen,  erscheint  mir  aus  anderen 
klinischen  Gründen  als  unzweifelhaft.  Auf  solche  toxische 
Wirkung  müssen  wir  also  auch  die  abnormen  Blut-  und  Leuko- 
zytenbefunde zurückführen,  welche  ja  doch  manchmal  in 
solchen  Fällen  auch  ohne  Geschwulstzcrfall  und  ohne  Blutung 
zur  Beobachtung  kommen.  Daß  schließlich  ausgebreitete  und 
iiisbesonders  diffus-infiltrierende  Metastasenbildung  im  Kno- 
cheusysteme  zum  Teile  auf  rein  mechanischem  Wege  schwere 
Veränderungen  des  Blutbildes,  Anaemie  sowohl  mit  reichlicher 
Ausschwemmung  der  verschiedenartigsten  Formen  kernhaltiger 
Erythrozyten,  als  eine  Granulozytenleukozytose  mit  reich- 
lichen Myelozyten  hervorrufen,  will  ich  hier  nur  als  einfache 
'tatsache  anführen.  Näher  gehe  ich  später  im  besonderen  Teile 
unserer  Vorlesungen  auf  diese  Dinge  ein,  da  sie  nicht  so  sehr 
ins  Gebiet  der  biologischen  Leukozytenreaktionen  als  in  jenes 
der  direkten  Schädigungen  des  Markgewebes  gehören. 

Schließlich  sei  auch  noch  jener  neutrophilen  Leukozy-®^ 
Losen  Erwähnung  getan,  welche  durch  direkte  Vergiftung,  also 
durch  Einführung  von  Chemikalien,  die  entweder  auf  den  Or- 
ganismus als  Ganzes  oder  auf  das  Blut  speziell  giftig  wirken, 
hervorgerufen  werden.  Ich  habe  z.  B.  im  Anschlüsse  an  eine 
interne  Schwefelsäurevergiftung  eine  starke  Leukozytose  ge- 
sehen. Ob  aber  in  solchen  Fällen  das  Gift  als  solches  oder  aber 
die  durch  die  Verätzung  gesetzten  Gewebschädigungen  als  Ur- 
sache anzusprechen  sind,  bleibt  mangels  entsprechender  Er- 
fahrungen und  experimenteller  Beobachtungen  eine  offene 
Frage.  Bekannt  ist  hingegen  die  leukozytoseerzeugende  Fä- 
higkeit des  Nukleins  bei  interner  oder  subkutaner  Einver- 
leibung, ebenso  jene  der  Terpen tinölinjektioneu,  welche  bei- 
de gewissermaßen  als  Proben  auf  die  Reaktionsfähigkeit  des 
ilranulozytenapparates  experimentell  und  mituntei’  auch  in 
einer  wohl  kaum  gerechtfertigten  therapeutischen  Absicht 


1^0.  N'orlesiin”. 


wiMidcl  \vei(l(Mi‘),  Man  lial.  ja  die  Xiikleiidenkozylosr  l»(*z\v. 
(ItMoii  Ausl)l<‘il»ni  scMiKT/.eil  " ) als  l’nsalz  füi'  die  l*rolte  auf  di(* 
\ erdaimn^sltMiko'/ylose  an/.iiweiiden  versiield.  und  lial  sieh 
in  andt'rcMn  Sinne  dei‘  llori'nnn^  lung(*<^ehen,  hei  niancdien  In- 
tekt  ionskranklieil  en  die  feldeinh*  l.eiikozylose  dnreh  .Nuklein 
hervorzuniren  und  dadurch  (*inen  ;;ünslif;en  .\l*lauf  dei-  In- 
h'kliou  unlersl  ül z(*n  zu  k<utn(‘n.  Aber  das  war  und  Itleild  wohl 
\ eigehliche  Mühe.  Wenn  einmal  durch  Fdnwirkiing  (.‘ines  Krank- 
heüsprozesses,  der  etwa  hei  minderer  Släi’ke  eine  Leukozy- 
tose zu  ei'zeui^en  pIlegL,  odin-  eiiu'S  solchen,  der  an  sich  regel- 
mäßig mit  LeukozyLenverminderung  einhergehl,  ein  leuko- 
penischer Herund  erzeugt  worden  ist,  so  ist  ganz  gewiß  der 
floch  relativ  schwache  Reiz  einer  Nukleindai-reichung  nicht 
imstande  Wandel  zu  schallen,  hon  Erfolg  wäre  nur  zu  <*rwai  ten, 
wenn  das  Nuklein  die  Ldflstoffe  der  Krankheitserreger  in  sol- 
chem Sinne  und  Ausmaße  zu  beeinflussen,  ahzuschwächen 
oder  umzugestalLen  iinsLandc  wäre,  daß  sie  jetzt  nicht  mehr 
leukozytoseunlerdrückend  wirken,  also  an  sich  eine  minder 
schwer  schädigende  Wirkung  ausühen  ; das  aber  ist  wohl  nie- 
mals gelungen. 

Etwas  anders  ist  hinwiederum  die  durch  direkte  1^  1 u I- 
gifte  erzeugte  Leukozytose  zu  'oewerten.  l"]s  handelt  sich 
da  um  chemische  Stoffe,  welche  das  Rlut  selbst,  im  besonderen 
di(*  Ei'vt  hrozyten  und  damit  wohl  auch  die  zugehörigen  Eh‘- 
mente  des  .Markgewehes  in  hohem  Grade  schädigen,  wie  z.  R. 
Kalium  chloricurn  oder  IMienylhydi’azin  oder  Nitrohenzol, 
l’yiodin  und  andere,  liier  mag  zum  Teile  wohl  auch  eiiu'  di- 
r(“kt(!  R<‘izung  des  Granulozyl.enapj)arali*s  durch  die  Giftr  s(dhst 
(u  folgen,  zum  Teih;  aber  dürfl(i  die  schwere  Schädigung  «les  (‘ry- 
I hrohlast  iscluMi  .\ppai'ates,  di(*  sich  in  i'eicldichem  ha\vthrn- 
zylenzerfall  mit  allen  zugehörigem  morphologischen  Ihdunden 
im  Rlul  ee  sowie  in  der  ,\ussc.hwenmmng  von  h]ryl  hrohlast  en 
ins  ki’eisemde;  Rlut  äußert , eine  .Mit  reaktion  des  ( iianulnzyten- 
apparates  hervorhringem,  ganz  analog  wii“  «lie*  schwi'ren  Rhi- 
liingeii,  von  dei'en  Folgen  oben  gesprochen  wurde.  Ras  Leu- 
kozyt osemhild  ist  dann  auch  ein  durchaus  :ihidi<  ln's. 


•)  \cn»T(linKH  Hiiid  vom  I ) .>  c u h t <>  I I o mm.I  Krjokoff  inudi  (:<-liiOnr«nij.>k. 
lioMon  in  (li.-wm  Sinno  /,ur  ..I’'nMklioHpriifnn«  <lc.s  KnoflKMMMiirk.'H“ 
wonl.-n  (.M.d.  Klinik  MHI.  Nm.  n.  7.) 

♦♦)  IlHrtiinu:  W'r.  klin.  IH05,  N'ro.  10  iiiiil  H. 


Nentropliile  Lexxkozytose  n.  Leukoixeiiie  1>.  anderen  Krkrankungen.  265 


Wenn  iclx  hiemit  die  allgemeine  ErörLei'ung  der  neuLi'o-  2)  Lenkoponk- 
philen  Lenkozylose  abschließe,  so  drängt  sich  wegen  der  ^d(d- 
l'achen  Zusammenhänge  mit  ihr  als  nächster  Gegenstand  der 
Besprechung  die  Leukopenie  bei  nicht  i n 1 e k t i ö- 
s e n Erk  r a n k n n g c n auf.  Die  Infektionsleukopenie  hal)e 
ich  schon  früher  im  Anschlüsse  an  die  Infektionslenkozytose 
in  ihrer  Bedeutung  und  Pathogenese  gewürdigt,  es  bleiben  mir 
also  nur  die  leukopenischen  Befunde  bei  sonstigen  chroni- 
schen Erkrankungen  zu  besprechen.  Ich  kann  mich  da  in  aller 
Kürze  fassen  und  geradezu  summarisch  Vorgehen,  weil  nur 
wenige  Tatsachen  voi’liegen,  die  von  theoretischem  Interesse 
sind  oder  Anhaltspunkte  in  pathogenetischeidlinsicht  zu  ge- 
ben vermöchten. 

Als  allgemein  bedeutungsvoll  will  ich  zunächst  nur  noch  a)  pii.v.sioiogisch 
einmal  die  Tatsache  hervorheben,  daß  erstens  bei  vollständiger 
Körperruhe  die  Lenkozytenzahl  am  niedrigsten  ist,  und  daß 
zweitens  ein  schlechter  Ernährungs-  und  köi'perlicher  Erschö])- 
fungszustand  ebenfalls  einen  Tiefstand  der  Leukozytenzahl 
und  ein  Aushleiben  oder  doch  eine  Mangelhaftigkeit  sonst, 
zu  erwartender  leukozytotischer  Reaktionen  begünstigt.  Und 
in  beiden  Fällen  ist  der  Tiefstand  der  Gesanitlenkozyten- 
zahl  hervorgerufen  durch  eine  Abnahme  der  GranulozytcJi, 
im  wesentlichen  also,  da  die  Eosinophilen  nml  .Mastzcllen  ver- 
möge ihrer  niedrigen  Normal  werte  nicht  in  Betracht-  kommen 
und  sich  auch  durchaus  inkonstant  verhalten,  durch  eim;  l>e- 
sondere  Spärlichkeit  der  Neutrophilen  im  kreisenden  Blute, 
während  die  Lymphozyten  sich  in  durcbaus  normaler  Zahl 
im  Blute  voxdinden,  relativ  genommen  also  ein  in  verschie- 
denem Ausmaße  hervortretendes  Übergewicht  über  flic  Gra- 
nulozyten erhalten. 

Dieser  Befund  der  Leukopenie  durch  Abnahme  der  Gi’a- 
nulozyten  bei  gleichzeitig  normaler  absoluter  Zahl  und  infolge 
dessen  bei  relativem  Überwiegen  der  Lymphozyten  gibt  Jinn 
auch  allen  hier  zu  besixrechenden  Formen  der  Leukopenie  die 
Signatur.  Das  Wesen  dieses  Zustandes  ist  also  wohl  durchwegs 
in  einem  Darniederliegcn  der  Leukozytenausfnhr  ans  dem  mye- 
loiden  Gewebe  und  in  weiterer  Folge  wenigstens  wahrschein- 
lich in  einem  Darniedcrliegen  der  Produktion  seitens  des  Gra- 
mdozytenapparates  zu  suchen.  Gerade  hier  zeigt  sich  also,  wie 
bei  so  vielen  andei'en  Gelegenheiten,  wiedei’  die  Unabhängig- 
keit und  das  gegensätzliche  Verhalten  von  Granulozyten- und 


•,>06 


20.  Vorlesung. 


c)  Ix-i  Aiiai'iiiicn  ; 


Lyin pliozylensysl om  : während  das  erslcre  gescliädif^t  ersclieiriL 
und  die  gleiciien  Bahnen  gehl,  wie  der  ei-yLlirol)lastische  .\p- 
[)aral,  hleiht  das  lyinj)lialische  System  vollständig  unheein- 
rinßt  und  seine  Produkte  sind  zahlenmäßig  sowohl  als  rnorplio- 
logiseh  in  dnrehaus  normaler  Weise  im  Kreisläufe  vertreten. 

Die  Ursache  für  die  ehen  skizzierten  Befunde  aber  kann 
nach  all’  dem  früher  über  Entstehung  und  Bedeutung  der 
Leukozytose  Gt'sagten  nur  in  einer  herabstimmenden  Ein- 
wirkung des  Krankheitsprozesses  l)zw.  gewisser  infolge  dei-  Er- 
kraidcung  im  Blute  kreisender  Stoffe  auf  die  funktionelle  Be- 
tätigung des  Granulozytenapparates  bestehen.  Näheres  über 
die  Natur  dieser  Stoffe  wissen  wir  nicht;  wir  müssen  uns  darauf 
beschränken,  festzustellen,  daß  auf  der  einen  Seite  eine  ganze 
.Vnzahl  chronisch-anaemischer  Prozesse  durchaus  verschie- 
dener Ätiologie  und  Pathogenese  mit  einem  solchen  Leuko- 
zyteid)efunde  (‘inherzugehen  vermögen,  auf  der  anderen  Seite 
zahlreiche  und  anscheinend  auch  in  ihrer  Entstehung  nicht 
eirdieitliche  Erkrankungsprozesse  des  Leber  - Milzsystemes, 
nämlich  die  verschiedenen  Arten  von  Zirrhosen  mit  Ein- 
schluß des  sogenannten  B a n t i’  sehen  Symptomenkomplexes, 
»Midlich  organotoxischc  Erkrankungen,  vor  allem  der  Mor- 
bus IKisedowi  und  die  minder  typischen  Formen  von  Hyper- 
I hyreose. 

Am  leichtesten  erklärlich  erscheinen  uns  unter  all’  den 
erwähnten  Formen  die  Leukopenien  bei  langedauernden  und 
schweren  .\naemien,  wenn  durch  immer  wiederholte  Zerstörung 
von  Blut  im  Kreisläufe  oder  durch  immer  wiederkehrende  Blut- 
v»M-luste  das  .Markgewebe,  hauptsächlich  allerdings  der  ery- 
throblasl isclie  .Vpjiarat,  mit  ihm  zugleich  aber  doch  auch  das 
ihm  in  untrennbarer  Verbindung  angegliederte  Granulozyten- 
sysIiMii  üb»M‘  ihr»!  Leistungsfähigkeit  hinaus  in  .\nspruch  ge- 
n»)mmen  w»ir»len  und  schließlich  in  einen  gewissen  Erschöp- 
fungszusl an»l  v»Mfallen  sind  und  in  ihm  veiharren.  Es  wir»l  uns 
also  nui'  nalüilich  und  beinahe  selbsl v»M’ständlich  erscheinen, 
»laß  »li»‘  p»M-niziös»!  Anaemie  währen»!  j»Mi»M'  Phasen  ihres  \ er- 
laiif»-s,wo  »lit»  blulz»M'störende  Giftwirkung  üher  die  regenera- 
liv»'  Tätigk»Mt  »l»‘s  .\Iarkg»!W»‘bes  übiMwiegl  und  »1»m-  Gesaml- 
znslan»!  »Mii  s»-hl»-chl »m-  o»1»m-  .sich  noch  verschl»*clil»M-n»ler  isl, 
als  g»Ma»l»-zii  r»‘g»'lmäßig»‘  T»‘il»M-sch»Mnung  »h's  Blulbihhvs  eine 
H»>  g»Mirl»d»-  Lciik»>p»Mii»-  aufw»Mst.  IGn  weiterer  B»*weis 
fiir  »li«!  g»'g»dt»Mic  äl,iologisch-i)athog»Mi»:l.ische  Deulung  »l»*s 
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LeiikozyLenbefundes  liegt  darin,  daß  gerade  bei  der  Perniziosa 
während  der  Remissionen,  der  raschen  Besserungen,  und  aller- 
dings auch  während  des  Beginnes  etwaiger  rascher  Nachschübe 
der  GifLwirknng  (während  stürmischer  haemolytischer  Attacken 
also)  sich  auch  der  Leukozytenbefund  ändert,  zur  Norm  zu- 
rückkehrt oder  gar  in  eine  Granulozytenleukozytose  umschlägt 
— wenn  auch  nur  auf  kurze  Zeit. 

In  gleicher  Weise  begreiflich  wird  uns  die  Leukopenie 
durch  Granulozytenmangel  bei  chronischen  Blutungsanae- 
mien,  besonders  infolge  von  hartnäckig  immer  wiederkehrenden 
kleinen  Blutungen  erscheinen,  wo  sich  ebenfalls  schließlich 
das  gesamte  Markgewebe  in  schwerem  Erschöpfungszustände 
befindet.  Minder  klar  pathogenetisch  zu  deuten,  aber  zweifel- 
los häufig  ist  ein  analoger  Befund  bei  vorgeschrittenen  schw'e- 
ren  Chlorosen  ; ich  habe  ihn  seit  vielen  Jahren  regelmäßig 
beobachtet  und  bezeichne  ihn  schon  die  ganze  Zeit  her  als  «Er- 
schöpfungsbefund des  Markes».  Es  ist  das  nicht  etw'a  eine  be- 
sondere Art  von  Chlorosen,  sondern  nur  ein  bestimmter  schwe- 
rer Grad  der  Erkrankung,  zu  welchem  es  gewöhnlich  dann 
kommt,  wenn  eine  mittelschwer  chlorotischo  Person  nament- 
lich unter  ungünstigen  hygienischen  Bedingungen  weitei’  zur 
Arbeit  gezwungen  wird,  wenn  sie  nicht  ruht  und  nicht  die  rich- 
tige Behandlung  findet.  Jede  Chlorose,  die  früher  ein  ganz  an- 
deres Leukozytenbild  geboten  hat,  kann  unter  solchen  Um- 
ständen zu  einer  schweren  mit  leukopenischem  Erschöpfungs- 
befunde gemacht  werden. 

Die  pathologisch-histologischen  Untersuchungen  des  Mark- 
gewebes post  mortem  und  experimentelle  Untersuchungen  ha- 
ben uns  außer  den  schon  angeführten  auch  noch  weitere  Ar- 
gumente dafür  an  die  Hand  gegeben,  daß  die  anaemische  Leu- 
kopenie durch  eine  direkte  Schädigung  des  Granulozytenap- 
parates im  Markgewebe  hervorgebracht  sein  muß  : Es  ist  wie- 
derholt gelungen  (s.  o.  N a e g e 1 i),  bei  weit  vorgeschrittenen 
perniziösen  Anaemien  eine  in  verschiedenem  Grade  entwik- 
kelte  myeloblastische  Umwandlung  des  normalerweise  fast 
rein  myelozytischen  Granulozytenapparates  nachzuweisen,  und 
auch  bei  Blutungsanämien  haben  M o r a w i t z und  Reh  jp) 
gleiche  Befunde  zu  erheben  vermocht.  Ich  möchte  aber  gleich 
hier  ausdrücklich  davor  warnen,  diese  Befunde  im  Marke 


*)  1.  c. 
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-((.  VorlpHiing. 


c)  bei  Zirriioseii 
■ler  r,elH  r ; 


etwa  als  Hedingiingori  füi‘ das  EuLsI elion  der  Leukopenie  anzu- 
selien  : sie  sind  nur  der  Ausdruck  di'r  weiLesLvorgeschrittenen 
Erscliöplungszuständo,  von  denen  es  wold  keine  Erliolung  mehr 
gehen  dürt'Le.  Ich  liahe  aber  z.  IL  in  einem  von  mir  selbst 
mehr  als  4 Jahre  lang  beobachteten  h’alle  einer  schweixm  ty- 
pischen pt'rniziösen  Anaemie  post  mortem  nichts  von  einer  be- 
merkiMiswerten  myeloblasLischen  Umwandlung  des  Granulo- 
zytenapparates im  Knochenmark  nachweisen  können,  son- 
dern ein  enorm  zellreiches  myelozytisches  Mark  gefunden,  ob- 
wohl die  betreffende  Kranke  wähi-end  des  Lebens  die  dui-ch- 
aus  typischen  Leukozytenbefunde  geboten  hatte. 

Weniger  einfach  und  klar  ist  die  Deutung  der  leukope- 
nischen Befunde  bei  Ziridiosen  und  verwandten  Erkrankungs- 
pi-ozesseu,  zumal  hier  nui‘  bei  einem  relativ  kleinen  Teile  der 
Leukopenie  zeigenden  Erkrankungen  gleichzeitig  auch  eine 
Schädigung  fies  erythroblastischen  Appai-ates  nachweisbar 
ist.  Die  Leukopenie  ist  ein  Attribut  beinahe  aller  zirrhotisclien 
Ei’kraidvungen  vom  L a e n n e c’  sehen  atrophierenden  Ty- 
ptts  und  scheint  insbesondere  bei  jenen  eine  Rolle  zu  spielen, 
welche  auch  eine  wesentlichere  Vergrö(3erung  der  Milz  hervor- 
i'iifen.  iJas  gibt  immerhin  schon  einen  Anhaltspunkt  für  die 
hypothetische  Deutung  ihrer"  Pathogenese.  Leber  und  .Milz 
bilden  ja  beim  Erwachsenen  gewissei-maßen  ein  System;  Schä- 
digirttg  des  einen  Organes  ruft  häufig  eine  .Mithetrnligung  des 
auflfM’en  hervor,  trnd  bei  Einwirkung  von  Schädlichkeiten,  die 
aller"  Wahrscheirrlichkeit  ttach  cirtarrder"  nahestehen,  ist  einmal 
die  Betf'iligrnrg  fler"  .Milz,  einmrd  jene  fler  Leber  im  klinischen 
irrid  artalomischen  Kr"ard<heitsbilde  die  bcderrtsarnere.  Leher 
und  -Milz  steherr  aber  insbesortdct"e  irn  embryonalert  Leben  und 
schließlich  doch  atreh  noch  später  in  vet"schieden  inniger  Ver"- 
bindirrtg  ztrnt  myeloidett  Gewf'be,  und  es  scheint,  gar  nicht  so 
abstrr-fl,  w»‘rtn  Schädlichkeil,en,  welclu'  fr"ei  im  Orgartisrnrrs 
kr-risend  das  Ia‘ber-M ilzsyst erti  in  ln*r"v<)r"r"agenfl(Mn  .Maße  schä- 
fligen,  irr  nrindi‘r"em  trnd  gt"aditell  verschiedfurfMU  .Vrtsmaße 
aitch  flas  tttycloide  Syst(‘m  Ireflett.  .la  ich  m(")chte  aitf  Grttnd 
einzelner"  eigener  Beobitchttrngett  noch  weiter  g(‘hett  trnd  s:t- 
gen  ; L("bet"  ittid  Milz  sind  irr  manch(‘tt  b'ällen  dit"ekt  mit  dem 
ntyeloiden  Gewebe  zttsantnn'tt  als  das  \\  it"kirngsgebi(‘t  toxis<"her 
S("hädli("hkeilen  zn  bet  t"a("hten,  wobei  einmal  ittehr  die  Schä- 
digitng  fies  Markgewebes  von  Bedf'itlitng  ist  itnd  im  klini- 
schen Kt"ankheilsbilde  vf.rhert-.HcliI , ein  andertttal  tn.'hr  die 
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Schädigung  des  Lebcr-Milzsystemes,  wälirend  die  Scliädiguiig 
des  .Markgewebes  erst  später  oder  in  geringerem  Grade  klinisch 
hervortritt  (siehe:  Morbus  B a n t i),  und  wobei  in  einer  drit- 
ten Gruppe  Leber  und  Milz  ausschließlich  herrschen  und  die 
.Markbeeinl'lnssnng  rudimentär,  mir  dem  haematologischen 
Beobachter  erkennhar  bleibt.  Das  sind  ja  rein  snbjektivi* 
N’orstellungen,  aber  sie  erscheinen  mir  immerhin  beachtenswert 
und  geeignet,  anflallige  Leukozyten-  und  Ery  throzytenbe- 
fnnde  bei  Leber-Milzerkranknngen  erklärlich  zu  machen. 

Was  endlich  die  Grannlozytenvermindernng  bei  B a- 
s e d o w’  scher  Krankheit  und  minder  entwickelten  Hyper- 
thyreosen betrifft,  so  glaube  ich,  daß  sich  insofernc  ihrer  Den- 
tnng  keinerlei  Schwierigkeiten  in  den  Wh^g  stellen  werden,  als 
wir  ja  als  eines  der  kardinalen  Symptome  der  Hyjiei’thyre- 
ose  einen  vermehrten  Eiweißabban  in  allen  möglichen  Or- 
gansystemen kennen.  Ist  es  verwunderlich,  wenn  bei  der  manch- 
mal geradezu  ra])iden  Alnnagernng,  bei  Mnskelschwnnd  und 
I lerzmnskelatrophie,  Funktionsstörungen  von  Pankreas  und 
Leber,  die  ebenfalls  mit  atroiihieren  können,  oder  in  Porm  von 
Degeneration  oder  haemorrhagischer  Entzündnug  mitbeleiligl 
sind  (eigene  Beobachtnngen)  — wenn  da  auch  eine  Sclhuli- 
guug  des  Grannlozytenapparales  slaltfiudet,  die  sich  in  ei- 
ner Grannlozytenvei'iniiulerung  und  (Uiiem  r(‘lativen  liervoi- 
treten  der  einkernigen  nngrannliei-ten  Elemente  äußert?  Daß 
mitunter,  wenn  auch  sehr  selten,  auch  schwerste  anaemische 
Zustände  von  perniziösem  Charakter  sich  mit  dem  typischen 
Symptomenbilde  des  Basedow  verbinden  können,  ist  durch 
\ eröffentlichung  eines  derai-tigen  Falles  durch  Nensser*) 
und  später  durch  D e c a s t e 1 1 o* * ) bekannt  geworden. 

Damit  können  wir  das  Gebiet  der  nentrojihilen  Leuko- 
zytose und  Leukopenie  vorläufig  als  abgeschlossen  beti'achten ; 
im  besonderen  werden  wir  uns  mit  diesen  Dingen  später  noch 
oft  genug  zu  beschäftigen  haben. 


*)  Wp  kliii.  Wochensclir.  1899.  Nro.  15. 

**)  A\  r.  kliii.  W'oclioiischr.  1902.  Nvo.  52. 


d)  bei  JLyiiur- 
tliyrooseti. 


21.  N'orlesiing. 

( Eosinophilie  und  eosinophile  Leukozytose.  — Mastzellen- 
reaktionen.) 


iiäflislo  Aulj^abf!  wird  es  iiiiiimelii-  sein,  dio  Eo- 
sinopliilie  und  die  eosinü])liile  LeukozyLose  zu  eröi-Leni. 

LM)er  dfui  Wert  und  die  Abgrenzung  der  beiden  Hegriffe 
lial)e  ie.li  inieli  scliüii  oben  ausgesproclien  und  will  hier  nur  noch- 
mals belonen,  daß  es  sich  um  einen  einheitlichen  Zustand  han- 
delt und  daß  die  beiden  Worte  nur  graduelle  Unterschiede  be- 
zeichnen ; praktisch  sowohl  wie  theoretisch  sind  sie  also  als 
gleichwertig  zu  betrachten  und  ich  habe  die  Unterscheidung 
nur  aul'gestellt,  um  einer  nicht  ganz  sinngemäßen  Anwendung 
des  Namens  «eosinophile  Leukozytose»  aus  dem  Wege  gehen 
und  jede  Vermehrung  der  Eosinophilen  bei  normaler  Gesamt- 
leukozytenzahl kurz  kennzeichnen  zu  können.  Ich  werde  im 
folgenden  durchwegs  die  Bezeichnung  Eosinophilie  als  die 
allgemein  gebräuchliche  und  kürzere  verwenden. 

Wii'  sind  vorläufig  nicht  imstande,  uns  mit  gleicher  .\us- 
führliclikeit  und  Klarheit  über  di(‘  funktionellen  .Vufgaben 
der  eosinophilen  Z(*llen  auszusprechen,  wie  wii'  es  bezüglich 
der  Neul  rof)hilen  vermochtem,  und  sind  deshalh  auch,  was 
di(?  Bathogenese  und  di(!  jjalhologischt“  uiul  klinisclu“  Ihahui- 
Inng  der  Eosinophili(!  betrifft,  viel  schle(dder  daran.  Ich  halb“ 
<‘S  deshalb  für  das  ri(diligsle,  wenn  ich  zunächst  die  wi'scnt- 
lichsten  lalsachen  liber  das  Anflret»*n  (dner  h^osinophilie, 
über  ihren  \(*rlauf  und  liber  ilimi  Zusammenhang  mit. 
den  einzelnen  N’orkommnissen  im  \ erlaufe  der  bei  refhuiden 
Isranklieitsbilder  berichle  und  i'rsl  dann  (hm  \ ersuch  unl(*r- 
nehme,  aus  diesen  N'orknmmnissen  einen  Schluß  auf  die  Be- 
deidnng  der  Ensinnphilie  zu  zielnm. 
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Die  auffälligste  Tatsache  ist  da  zunächst,  daß  die  cosino-yj^ophij^" 
philen  Zellen  bei  akuten  bakteriellen  Infektionen  eine 
Verhalten  der  Neutrophilen  geradezu  entgegengesetzte  Rolle 
spielen.  Ich  habe  es  schon  früher  hervorgehoben  und  wieder- 
liole  nochmals,  daß  wenigstens  während  des  ersten  Ansturmes 
einer  akuten  bakteriellen  Allgemeininfektion  und  auch  der 
meisten  regionären  infektiösen  Entzündungsprozesse  die  Eosino- 
j)hilen  entweder  aus  dem  Blute  ganz  verschwunden  sind  oder 
doch  nur  äußerst  spärlich,  jedenfalls  in  hochgradig  vermin- 
derter Zahl  angetroffen  werden.  Ist  die  Höhe  der  Erkrankung 
erreicht  und  überschritten,  so  kehren  sie  allmählich  wieder, 
bei  den  einzelnen  Krankheitsformen  in  etwas  verschiedener 
Weise  : bei  der  kroupösen  Pneumonie  z.  B.  kurz  vor  der  Krise; 
oder  während  dieser,  beim  Abdominaltyphus  in  der  Defer- 
veszenz,  bei  rekurrierend  und  rezidivierend  verlaufenden  Kok- 
keninfektionen zumeist  schon  bald  nach  dem  Nachlassen  dcj' 
ersten  schweren  Attacke,  um  dann  fast  nie  mehr  ganz  zu  ver- 
schwinden. Bemerkenswcrl  ist,  daß  bei  allen  möglichen  der- 
artigen Infektionen  in  der  Rekonvaleszenz  sehr  häufig  eim; 
ganz  ausgesprochene,  wenn  auch  seilen  höhergradige  Ver- 
mehrung unserer  Zellen  beobachlet  werdim  kann,  welche  als 
p o s t i n f e k t i ö s e Eosinophilie  Ijezeichnet  zu  wer- 
den pflegt  ; sie  kommt  den  leukozylotisch  \ erlaufenden  In- 
tektionen  ebensogut  zu,  wie  den  leukopenischen.  Eine  auffäl- 
lig frühzeitige  und  starke  Eosinoj)hilie  scheint  nach  (‘igencr 
Beobachtung  gelegentlich  einen  abortiven  Krankheitsvei-lauf 
anzeigen  zu  können. 

Einen  abweichenden  N'erlauf  im  V(‘rgleiche  zu  den  an- 
dei'cn  akuten  Infektionskrankheiten  nimmt  l)(;züglich  dei' 
Eosinophilen  nur  der  Scharlach.  Auch  er  hat  bis  zur  Eruption 
und  meistens  bis  zum  Höhepunkt  dieser  eine  Verminderung 
der  Eosinophilen  ; kaum  aber  ist  die  Höhe  des  Exanthems 
erreicht,  so  steigt  die  Zahl  der  Eosinophilen  rapid  in  die  Höhe 
und  es  bildet  sich  eine  lange  dauernde  Eosinophilie  heraus, 
welche  auch  das  Abschuppungsstadium  um  ein  Bedeutendes 
zu  übel  dauern  pllegt.  Es  lag  von  vorneherein  nahe,  dieses 
eigenartige  Verhalten  der  Eosinophilen  mit  dem  Vorhanden- 
sein eines  Hautausschlages  in  Zusammenhang  zu  bi-ingen, 
seitdem  man  weiß,  welch’  große  Rolle  Dermatosen  der  ver- 
srhiedensten  Art  für  die  Entstehung  von  eosinophilen  Leuko- 
zj^tosen  spielen.  Ich  will  aul  diese  Frage  zum  Schlüsse  wieder 


21.  V’orle.sung. 


27> 


-.)  KosiiiupUilie 
Dicli  Tuberkulin' 
ktiruii. 


/.urückkoiumtMi,  niüdilc  jedoch  gleich  hier  bemerken,  daß 
wohl  eher  die  umnil  I elliare  l'rsaehe  des  1 lauLansscldages 
auch  die  Lh-.sacln^  di'r  luisinophilic;  als  eine.s  jenem  heigeoid- 
neten  Helnndt's  sein  dnrfle,  mil  welcher  Annahme  auch  das 
Ausbleiben  dei-  hiosinophilie  bei  Scharlaeh  ohne  l<ixanlhem 
durch  ans  nicht  in  WidiM'sprnch  sicht. 

In  einem  gewissen  geneUschcn  Zusammenhänge  mil 
<ler  |)oslinrekliösen  l?iosinoi)hilic  dnrfLc  die  mehrfach  bsL- 
g(‘sl  eilte  \ermehrnng  der  Hlosinophilen  längere  Zeit  nach 
dnrchgefnhrlen  Tnberkulin-Jnjektionsknren  stehen.  Sie  ist 
beobachtet  worden,  wenn  die  Tnberkiilinknr  mit  starker  Fie- 
bem'aktion  verbunden  war.  Während  der  Knr  selbst  und 
speziell  während  der  Fieberniakl ionen  waren  die  Zahlen  der 
iMisinophilen  sogar  gesunken  und  eihoben  sich  erst  nachher 
zu  ganz  bedentenden  Werten.  Z a p p e r F)  und  (j  r a w i t z') 
berichtim  nb(‘r  ganz  enorme  Eosinophilie  unter  dim  erwähnten 
N’erhäll  nissen,  und  letzterer  fand  bei  einer  Gesamtlenkozyti.m- 
zahl  von  45.0Ü0  unter  10  Zellen  immer  9 Eosinophile,  sodaß, 
C'tenanigkeit  seiner  Angaben  vorausgesetzt,  die  Zahl  der  Eosino- 
phihm  über  -lO.OOO  im  muE  betragen  hätte.  Die  Einwände,  welche 
h’  a 11  c o n n e F)  diesen  Beobachtungen  enlgegenhält,  weil  vor 
der  lieberhaften  Periode  das  Blut  niclit  auf  das  Verhalten  der 
Eosino|)hilen  untersucht  worden  war,  können  wohl  an  dem 
'ratsächlichen  d(M‘  Bid'uude  nichts  ändern  und  ebensowenig  an 
d(*r  ursächlichen  Bedeutung  der  'ruberkulinbehandlung  einen 
Zweifid  auslösen,  da  eine  Eosinophilie  irgendwelchen  nennenswer- 
ten (!rad(‘S  sonst  bei  'l  uberknlösi'n  nicht  beobachtet  wird. 

3.)  Kcwiiioi.iiiiic  \ ielleicht  ist  cs  von  Bidang  zu  erwähnen,  daß  im  (legen- 

satzi^  zu  amhu’en  1 nfekl ionskra ukhei ten  bei  L e j)  r a mehr- 
mals,  aber  durchaus  nicht  i'lwa  häulig  odi'r  gar  regelmäßig, 
eine  \ (.•rmehriing  der  Ivisinophilen  beobacht  et  wurde,  möglicher- 
weise in  irgend  <‘ineni  Zusammenhänge  mil  den  I laul lokalisa- 
I ionen  ilieser  hirkraiikung.  — bbu  von  den  bakteriellen  Inh'k- 
I innen  a bweichnides  \ (‘rbalt.en  scheinen  nach  ('inzelnen 
diesbezüglich  voi  liegenden  M il  teihmgen  die  sellenen  Bla- 
s I o m y k o s e II  (Beobachtung  von  llarter  mul  Lncieid) 
des  Menschen  und  sowohl  spontan  beim  .Menschen  beobachtete 


>)  Zeit«chr.  f.  klin.  .Mo«l.  H«l.  23. 

>)  Cliurilö-.AiUKvk'ii.  ISOI. 

*)  DmilHclinB  f.  kliii.  .Mn<l.  M«!.  SU.  II.  ii.  li. 

*)  Ciuiipf.  mid.  (!<•  In  Soc.  tl.  Miiil.  I!I07. 
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als  e.xpcriinentell  erzcugle  S p o r o L r i c li  o s e ii  (J5ris- 
s a u il,  J 0 I L r a i 11  und  Weil  P)  aiifwciseii  zu  küiiiicii. 
In  dem  einen  Falle  von  BlasLomykose  (Hereinl'ekLion)  der 
.Meningen,  den  ich  selbst  beobachten  konnte^),  war  jedoch 
keine  Eosinophilie  nachweisbar.  Vielleicht  darf  ich  hier  auch 
die  zuerst  von  Neusser  beobachtete  Eosinophilie  bei  der 
Pellagra  anschließeii,  da  nach  neueren  Forschungen 
möglicherweise  hiebei  Schimmelpilze,  durch  deren  Einwirkung 
der  für  das  Entstehen  der  Pellagra  verantwortlich  gemachte 
.Mais  verdorben  ist,  das  schädigende  Gift  liefern.  Wenigstens 
konnte  Sturli®)  tatsächlich  ein  auch  tierpathogenes  Gift 
aus  dem  alkoholischen  Extrakte  von  Penicillium  glaucum  ge- 
winnen. 

Ich  werde  hierdurch  unmittelbar  zur  Erwähnnng  der 
Eosinophilie  als  einer  der  liäufigstenBegleiterscheiniingen  einer 
großen  Heihe  von  H a u t e r k r a n k u n g e n geleitet.  Seit 
Neusser'^)  das  N'orhandensein  einer  allgemeinen  und  lo- 
kalen Eosinophilie  beim  Pemi)higus  festgestellt  hat,  ist  diese 
Beobachtung  von  allen  Seiten  Imstätigt  worden  und  sind  analoge 
Vorkommnisse  in  verschiedener  Stärke  und  vielfaeh  eigen- 
artiger Abstufung  bei  so  ziemlich  allen  1-lautkraidvheiten  beob- 
achtet worden,  mitunter  sogar  die  höchsten  Grade  eosino- 
philer Leukozytose.  Zuerst  liat  C a n o iP)  fast  gleichzeitig 
mit  Neusser  das  Vorkommen  von  Eosinophilie  bei  Pru- 
rigo und  Psoriasis  beobachtet,  und  seither  hat  sich  aus  den 
Mitteilungen  der  verschiedensten  Forscher  ergeben,  daß  bei- 
nahe keine  Hauterkrankung,  wenigstens  während  einzelner 
N'erlaufsstadien,  eine  stärkere  oder  geringere  Eosino})hilie  ver- 
missen läßt.  Die  Ekzeme  der  Säuglinge  und  kleinen  Kinder 
weisen  sie  ebensogut  auf  wie  die  Ekzeme  Erwachsener  und  der 
Pruritus  der  Greise  ; ebenso  akute  und  chronisch-rezidivie- 
rende Urticaria,  knotige  und  multiforme  Erytheme  und  ver- 
sehiedene  Lichenarten,  Ichthyosis,  Pithyriasis  rubra,  die  D ü h- 
r i n g’  sehe  herpetiforme  Dermatose,  die  R e c k 1 i n g h a u- 
s e n’  sehe  und  auch  die  Paget’  sehe  Erkrankung,  Mykosis 
fungoides  und  Sarkoidgeschwülste  der  Haut.  Die  Sache  ist 


p Compt.  rend.  Soc.  de  Biol.,  1909. 

P Deutsch  Arch.  f.  klin.  Mod.  Bd.  90,  1907. 

\Vr.  klin.  Wochenschr.,  1908  Nr.  20. 

■*)  \Vr.  klin.  Wochonsclir.,  1892,  Nr.  .3.  ii.  4. 
Deutsclio  med.  Wochonsclir.,  1892,  Nr.  10. 
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21.  Vorlesung. 


lüclil  So  mif/,iifass(*n,  daM  hei  all’  den  er\v;dinl(*n  und  inanclini 
nicld  anff'c'zäldLen  I laulerUi’anknngen  \vähr(*nd  d(>s  ganzeii 
Hesleliens  eine  deutlic die  l^osinopliilie  naidiwidshar  sein  niüUle  : 
sie  h in  vielinelir  gewöliidicli  mir  während  der  Perioden  grölJei  er 
oder  akuterer  Aiishreil  nng  odiM'  kurz  vorher  auf  und  versidiwin- 
del  oder  ist  sehr  geringfügig  in  den  spontanen  oder  dnreh  thera- 
peulisehe  Einllußnahme  hervorgehractiLen  l{nhe])ansen  der 
l'hkrankungen.  Finaier  ist  der  (Irad  den-  Eosinophilie  hei  den 
einzelnen  Erkrankungsformen,  auch  wenn  man  die  höchsten 
heohachteten  Werte  nimmt,  ein  außerordentlich  verschiedener, 
in  den  relativen  Werten  etwa  von  5%  his  zu  G0%  reichend, 
wobei  gerade  die  hohen  N’erhältniszahlen  gar  nicht  selten  hei 
gleichzeitiger  sehr  hedeutender  Erhöhung  der  Gesaintteuko- 
zytenzalil  erreicht  werden,  so  daß  sich  dann  eine  ganz  enorme 
absolute  \’ermehrung  der  Eosinophilen  ergibt. 

Hier  schließt  sich  vielleicht  am  besten  an  die  zuei'st  von 
G o 1 1 a s c h beschriebene*)  Eosinophilie  heim  B r o n c h i a 1- 
a s t h m a und  bei  ähnlichen  Sekretionsneurosen,  so  z.  B. 
mitunter  bei  B r o n c h i t i s f i b r i n o s a.  Die  Kinderäizte 
sprechen  seit  Czernys  diesbezüglichen  .Mitteilungen  gerne 
von  einer  «exsudativen  D i a t h e s e»,  hei  welcher  fast 
immer  Eosinophilie  beobachtet  wird.  Es  dürfte  keinem  Zweifel 
unterliegen,  daß  sich  diese  eigenartige  Disposition  auch  ins 
sjiätere  Lebensalter  erstrecken  kann,  und  in  ihr  Gebiet  dürfte 
am  ehesten  das  Bronchialasthma  gehören,  was  auch  S t r ü in- 
pell  annimmt** ***)),  und  die  ihm  verwandten  «eosinophilen  Ka- 
tarrhe» der  Bronchien,  der  Nase,  des  Darmes  (Golica  mucosa), 
ebenso  wie  eine  Reihe  der  früher  namhaft  gemachten  Der- 
matosen. .Man  spricht  in  diesem  Sinne  hie  und  da  auch  hereils 
von  eim*r  «eosinojihilen  Diathese».  (jerade  hei  diesem  .\idasse 
ist  auf  das  N’orkommen  holn*r  \Verte  eosinojihiler  Zellen  hei 
* Menschen,  insbesondei'c  bei  nervösen  und  hyslnä- 

sidien  Erauen  hinzuweisen  ; N a e ge  1 i*“)  s|)richt  direkt  vtui 
einer  «n  e r v o s e n l*]  o s i n o p h i 1 i e»  und  ich  sidbsl  hahi', 
wenn  auch  (dine  speziidle  dieshezügliehi'  t ' ntiMsuehungen, 
seit  langiM'  Zeit  Beobae.hl  ungen  im  gleichen  Sinne  gcunaehl 
und  ihrer  aueh  gidegenl  lieh  mündlich  hh  wähnung  getan,  leb 
glaube,  daß  geradi-  bei  dic'ser  (iriippe  innige“  Zusammenhänge 


•)  FortHclirit I*'  <l**r  Mrdi/Jii.  M»l.  7.  IHHII. 

♦*)  Modi/iii.  Klinik,  1010.  Nr.  1»:}. 

***)  N'otlmiigclH  Mntullnicli,  Aimoinit»“,  I.  -.  Aufl.  UM)!». 
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mul  ein  Ziisainincnflicßen  der  äLiologisclicii  MomeidA!  als 
regclinäßig  angciioinnien  wcedeii  müssen.  Die  gi'oße  (irnp])i' 
der  mit  der  Marke  «UraLiker»  und  «Oxaluriker»  sLigmaLisierLen 
nervösen  Mensclien  dürfte  vielfacli  auch  durch  eine  Neigung 
zu  Eosinophilie  gekennzeichnet  sein,  doch  liegen  hierüber 
keine  systematischen  Beobachtungen  vor. 

ln  ein  verwandtes  Gebiet  leitet  uns  das  \^orkomnien 
von  Eosinophilie  in  Begleitung  einer  meist  deutlich  ausgespro- 
chenen Lymphozytose  nach  Exstirpation  der  Milz.  Da  dieses 
Organ  unseres  Wissens  mit  der  Bildung  oder  dem  Abbau  gerade 
der  eosinophilen  Zellen  keinen  unmittelbaren  Zusammenhang 
hat,  ist  wohl  keine  andere  Annahme  möglich,  als  daß  infolge 
Ausfalles  der  Milzfuuktion  Stolfe  im  Organismus  zurückgehal- 
teu  oder  gebildet  werden,  welche  im  Sinne  einer  vermehrten 
Ausschwemmung  und  Bildung  eosinophiler  Zellen  wirksam 
sind,  also  offenbar  einen  vermehrten  Bedarf  an  diesen  Ele- 
menten erzeugen.  So  fügt  sich  diese  Form  der  Eosinophilie 
schließlich  auch  in  einem  gewissen  Sinne  der  früheren  Gruppe 
au  — überall  handelt  es  sich  um  habituelle  oder  konstitutio- 
nelle Störungen  im  Haushalte  des  Organismus,  die  einzelne 
Symjjtome  gemeinsam  haben,  die  wir  aber  als  Ganzes  der- 
malen noch  nicht  genauer  zu  umschreiben  und  zu  fassen  ver- 
mögen. 

Bemerkenswert  ist  weiters  das  gelegentliche  al)er  durch- 
aus unregelmäßige  Vorkommen  einer  Bluteosinoi)hilie,  zumeist 
verbunden  mit  gleichzeitiger  nentro])hiler  Leukozytose,  bei 
manchen  Formen  maligner  G e s c h w ü 1 s t e.  Ein  Gesetz 
läßt  sich  wohl  da  nicht  formulieren.  Aufgefallen  ist  mir  schon 
immer,  daß  Leukozytosen  infolge  bösartiger  Geschwülste 
sich  von  den  infektiösen  vor  allem  dadurch  zu  unterscheiden 
pllegen,  daß  bei  ihnen  die  Eosinophilen  so  gut  wie  niemals 
fehlen  oder  nur  vermindert  sind,  es  sei  denn,  daß  die  Leidvo- 
zytose  incht  durch  die  Geschwülste  und  deren  Zerfall  allein, 
sondern  durch  eine  effektive  Begleitinfektion  mit  Bakterieji 
hervorgerufen  wurde.  Bei  den  meisten  sarkomatösen  und  kar- 
zinomatösen  Neubildungen  liegt  auch  nicht  mehi'  als  dieser 
Befund  vor.  Bei  einer  Minderzahl  lindet  sich  aber  eine  sehr 
ausgesprochene  allgemeiiu!  Eosinophilie,  welche  hohe  und 
höchste  Grade  erreichen  kann,  wie  das  Heinbach*)  in 


7)  Jiiosiiioiiliilic 
imch  Milzexstir- 
pation. 


b)  Eoaiuopliilie 
bei  malignen 
Geschwülsten. 


*)  Aroli.  f.  kliii.  GJiirurgie,  Bd.  -Üi,  J893. 


18« 


1 

I 


276 


21.  \V)rlesunf:. 


9)  Kueiiiopliiliu 
bei  Oranuloiiieu. 


10)  KflHiiioplilliu 
bei  Ileliniii- 
tliiosii. 


oinrni  l-allc  von  aiigclilichcm  Lymphosarkom  mit  Knoclicii- 
motaslasim  hescliroil)! . Ich  licinn  kc  alicr  dahci,  daü  sonst 
Knoclnmnndaslasen  eine  Losinopliilic  nicht  y.u  cr/(*ii}.om  pllc^noj, 
daü  also  (mii  -ranz  vereinzelter  h’all  vorlie<,d.  Wohl  aber  hahe 
icli  zweimal  hei  hösarlif^en  ( leschwnlsten  des  weihliehen  (hmilal- 
Iraktes  eine  sehr  ausgesprochene  l^osinophilie,  wenn  auch 
nicht  e.xtrnnen  (Irades  beohachtet,  in  dem  (dnen  h'alle  (0\:irial- 
karzinom)  mit  gleichzeitiger  nentroiihiler  Leukozytose,  im 
anderen,  hei  einem  hochgi-adig  anacmisclnm,  blutenden  und 


jauchenden  LLeruskarzinom,  ohne  stärkere  neutrophile  Heak- 
tion.  \ iclleicht  wäre  hier  flaraul'  hinznweisen,  daü  Jihdnngen 
lind  Blntresorption  überhaniit  leicht  eine  lokale  liosinophilie 
hervorrnfen.  Neuerdings  hat  Käppis*)  aus  der  Freiburger 
medizinischen  Ivlinik  über  eine  enorme  neutrophile  und  eosino- 


phile Leukozytose  bei  einem  malignen  Tumor  der  i-echten 
Lunge  berichtet,  der  aucli  einzelne  Metastasen  im  Brustbein 
und  in  zwei  Brustwirbeln  gesetzt  hatte.  Hier  fand  sich  in  dei- 
nnmittelbaien  Umgebung  der  Knochenherde  keinerlei  be- 
merkenswerte Ansammlung  von  Eosinophilen,  dagegen  zeigte 
das  metastasenfreie  Gebiet  des  Knochenmarkes  einen  enormen 
Beichtum  air  Eosinophilen,  sowohl  Myelozyten  als  polymoi-ph- 
kernigen  Formen.  — Vielleicht  schlieüe  ich  am  besten  hiei- 
die  einzelnen  Fälle  multipler  Drüsentumoren  mit  allgemeine]- 
Bluteosinophilie  an,  welche  unter  dem  Namen  der  Hodg- 
kin’ sehen  Krankheit  veröffentlicht  wurden,  ln  dem  einen  von 
.M  e r r i k Lincoln**)  mitgeteilten  Falle  betrug  die  Zahl  der 
Eosinophilen  68.2%,  absolut  über  33.000,  und  in  den  Drüsentu- 
moren fanden  sich  überall  groÜe  .Massen  eosinojihiler  Zelhm. 

Eine  letzte  und  sehr  groüe  Gruppe  bilden  die  Eosinophi- 
lien bei  E r k r a n k u n g e n,  welche  d u r c h t i e r i s c h e 
I*  a r a s i I.  e n,  i n s b e s o n d e r e d u r c h 11  e 1 m i n t h (>  n 
d(;r  verschiedensten  Art  hervorgerufen  wi'rdni.  bis  gibt  b(“i- 
naln*  keinen  lierischen  Barasiten,  bei  dessem  Schmarofzi'rlum 
im  menschlichen  Organismus  hh)sinophilie  nicht,  zum  mindesten 
lokal,  b(“obachlet  worden  wäi'c.  Da  sich  g(*rade  aus  dem  ge- 
nauerstudierten \Crhalten  di*r  Eosinoiihilen  bei  dii'ser  K'rank- 
heitsgru|)pe  wichtige  praktiscln*  und  theoretische  holgerungen 
ableiten  lassmi,  m(')chte  ich  auf  einzelne  di'r  liielnM-  gidiörigen 
[{eobacht  ungen  und  N'orkommni.sse  etwas  näher  ('ingidien. 


•)  .MiltU'liTHT  itK'il.  \\  («•ln'iiMrlir.,  I'.XIT.  Nr.  IS. 

**)  llfml'in  mi'il.  H «iirijf.  .Jonrn.  lU’f.  1-'"1.  liin'in.  \ I.  4.  I'.HIS. 
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ZuorsL  wurde  das  Vorkommen  einer  Vermeiirunp;  d er 
I<]osinophilen  bei  Wui'mkranklieiten  von  II.  F.  Müller  und 
nieder^)  besclirieben,  welclie  sie  in  zwei  Fällen  von  An- 
k 0 s L 0 m i a s i s in-  deuLlicher  Ausbildung  mit  Werten 
bis  gegen  10%  vorfanden.  Seither  ist  sie  nur  selten  bei  dieser 
Krankheil-  vermißt  worden.  Sie  steht  in  keinem  Verhältnis 
zu  der  bei  der  Ankylostomenerkrankung  so  außerordentlich 
häufigen  Anaemie,  kann  auch  ohne  solche  vorhanden  sein, 
ja  sie  ist  sogar  regelmäßig  vorhanden  selbst  dann,  wenn  sonst 
überhaupt  keinerlei  Krankheitserscheinnungen  bestehen  ; ge- 
rade dann  ist  sie  von  größter  diagnostischer  Wichtigkeit,  weil 
sie  ein  Mittel  an  die  Hand  gibt,  Bergwerksbetriebc  vor  der 
Aufnahme  von  Bergleuten,  die  an  einer  latenten  AnkylosLo- 
miasis  leiden,  zu  schützen  und  ihre  Verseuchung  zu  verhüten. 
Der  Grad  der  Eosinophilie  kann  außerordentlich  schwanken 
und  S])eziell  auch  durch  interkurrente  infektiöse  Ei’krankungen 
stai-k  beeinllußt  werden.  Ein  solches  Beispiel  zitier!  E h r 1 i c h 
als  persönliche  Mitteilung  von  L e i c h t e n s t e r n : ein 

außerordentlich  schwer  anaemischer  Ankylostomumkranker  mit 
72%  eosinophilen  Zellen  bekam  eine  Pneumonie,  und  wälu'end 
dieser  fiel  die  Verhältniszahl  der  Eosinophilen  auf  6 — 7%  herab, 
um  alsbald  wieder  auf  54%  anzusteigen.  Nach  Al)treil)ung 
der  gi'ößten  Anzahl  der  Würmer  fiel  der  Wert  der  Eosinophilen 
sofort  auf  11%, und  später  auf  8%.  Uber  eine  ganz  analoge 
Deobachtung  berichtet  auch  Warburg®),  bei  dessen  Fall 
von  Ankylostomiasis  die  eosinophilen  Zellen  durch  eine  Pneu- 
monie von  68%  bis  zum  fast  völligen  Verschwinden  vermin- 
dei’t  wurden,  um  erst  in  der  Rekonvaleszenz  allmäldich  wieder 
anzusteigen.  Weitere  Beobachtungen  über  diese  Ei’krankungen 
liegen  von  ZapperF* *)  vor,  der  auch  ebenso  wie  früher 
B ä u m 1er®)  auf  das  V^orkommen  Charcot’  scher  Kiä- 
sLalle  im  Stuhle  hinwies.  Z a p p e r t sowohl  als  L e i c h t e n- 
Stern,  Ehrlich  und  N a e g e 1 i schließen  aus  diesem 
letzteren  Vorkommnis  in  Analogie  mit  den  Verhältnissen  im 
Auswurfe  der  Asthmatiker,  daß  im  Darmschleim  der  AnkylosLo- 
mumkranken  eosinophile  Zellen  vorhanden  sein  müssen,  ohne 
daß  darüber  positive  Beobachtungen  vorliegen.  Ich  kann  diese 

P Deutsches  Arch.  f.  klin.  Med.  Bd.  48. 

*)  Anaemie,  I.  Al)t.  in  Nothnagels  Handbuch,  Bd.  8,  1.  Auf].,  1898. 

•’)  22.  Kongreß  f.  inn.  Medizin.  Wiesbaden,  190.5. 

*)  Zeitschr.  f.  klin.  Mod.  Bd.  23  u.  Wr.  klin.  Wochenschr.,  1892,  Nr.  24. 

s)  Korrespbl.  f.  Schweizer  Ärzte,  1881. 
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21.  Vorlesung. 


b)  bei  anderen 
Darmparaeiten. 


c)  l>ei  Tricbinnae. 


Lücke  (lurcli  eine  eigene  lieoltaclil  img  iiiisfüllen.  Im  .lalire 
l‘.H)2  lag  aiil  dn-  Klinik  .\enssei-  ein  -Xiikyloslüinimikianker 
mit.  d2  7o  lind  lli'Vo  l'msino|)liilen  hei  11000  und  7750  Leuko- 
/.ylcn,  idner  hnyllMozyten/.ald  von  0,105.000  he/.vv.  5,751.000 
lind  hei  02  he/,\\.  50'Vo  1 laenioglohin  nach  h'leiscld.  Hei  den 
geinaclden  .\hl r(Mhnngsver.snchen,  hesonder.^  hei  «lem*n  inii 
h.,xl raclnm  h’ilici.s  mari.s,  gingen  enorme  Scideimmengen  ah, 
welche  mikroskojiiscli  ungeheure  .Massen  eosinophiler  Zellen 
als  den  iiusscldieülichen  /.eiligen  Heslandleil  enl- 

hiellen,  danehen  in  großem  NesLern  i*ine  riesige  Zahl  Lhar- 
col’  scher  Krislalle  und  reiclu“  .Mengim  von  .\nkyloslomum- 
eiei'n.  hieser  Befund  wiederholle  sich  jedesmal,  wenn  auch 
in  wi'chselnder  Stärke.  Herr  l)r.  v.  Sl  e n i 1 z cm-  machle, 
wie  ich  glauhe,  damals  gimauere  Heohachtungen  uml  im  .\n- 
schlusse  daian  auch  solche  üher  das  \ Orkommen  eosinophile]- 
Zelhm  im  SLuhh‘  hei  andei-en  Erkrankungsfoj-men,  ohne  daß 
<M-  meines  Wissens  üher  seine  hh-fahrungen  etwas  verölTeid- 
lichL  hätte.  Ilervorhehim  möchte  ich  noch,  daß  regelmäßig 
mit  der  Ahtreihung  der  W ürmc]-  auch  die  Eosinophilie  gerin- 
ger wird,  welches  Verhalten  ührigens  L i e i- m h e r g e r *) 
auch  hei  einfacher  Arsenhehandlung  ohne  Wurmkur  heohach- 
tete,  und  daß  Tarchetti")  einen  sehr  schweren  tödlich 
endigenden  Fall  von  Ankylostomiasis  mit  aiisgesprochenei- 
N’erminderung  der  Eosinoiihilen  heohachtet  hat.  Hei  selir 
schwei'cr  Ankylostomumanaemie  hat  auch  H ä u m I (‘  r eine 
EosinO|)hilie  veiniißt. 

.Viißer  h(*i  .\nkylostomum  wurde'  zuerst  von  ü c k I e r s*) 
auf  fler  Leichtemstern’  sehen  .Mdeilung  in  Köln  und 
s|)äter  von  anderen  Autoien  das  zwar  nicht  konstajite  aber 
häutige  N’orkommen  (uner  mitunti'r  auch  ganz  heträchl liehen 
I'msinc)])hilie  hei  tj  x y u r i s und  A s c a r i s,  hie  und  da  selhsl 
ein  leichter  (liad  hei  d’ r i c h o z e p h a I u s und  Anguillula 
heohsichtel..  Diesem  Befunde  hli(d»en  aber  von  geringi'r  diagno- 
stischer Bedeutung. 

I'vine  sehr  große  praktische  Bolh*  aber  spiell  di<‘  E o- 
s i n o p h i I i e h e i d e r 'h  r i c h i n o s e.  Zuerst  wiirdi'  diesei- 
Befund  von  dem  .\merikan(*r  1'  h a y e r '*)  und  seiiu'in  Si'hiiler 

')  |{<irl.  klin.  WochfiiHclir.  l!M)ß. 

•)  1.11  din.  mi'cl.  Oiil.  I!M»4.  Hi>f.  löil.  luu'tii.  Md.  II.  Kr.  Ci.  I'.tO.'i. 

*)  .MiinnhiuT  mcd.  \Vodif>nwlir.  IS!M.  Kr.  2 ii.  H. 

I.iuicrt  IhilT. 
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B r o w n erlioben,  und  die  Konstanz  der  Erscltoinung 
wurde  durch  die  späteren  Untersuchungen  von  G w y n ^), 
S c h 1 e i p O p i e S t ä u 1)  1 i '*),  G a i s h ö c k ®)  und 
anderen  sichergcstellt.  Es  ergehen  sich  dahei  sehr  hedeu- 
tende  Scliwankungen  wälirend  des  V^erlaufes  der  akuten 
Krankheitsphasc,  und  zwar  wurden  wiederholt,  von  T h a y e r 
und  B r 0 w n sowold  als  von  S c h 1 e i p,  S t ä u h 1 i und 
G a i s 1)  ö c k zwei  Gipl'cl  mit  sehr  liohen  Werten  zu  Anfang 
und  im  Alddingen  heohachtet,  mit  einer  tiefen  benkung  da- 
zwischen, welche  der  Höhe  der  Erkrankung  entspricht  und 
die  S t ä u h 1 i entweder  durch  hesonders  schwere  Schädigung 
des  tlrganismus  während  dieser  Zeit,  oder  noch  liehcr  durch 
Einwirkung  der  anscheinend  nicht  seltenen  hakteriellen  Miscli- 
infektionen  erklären  möchte.  Im  hesonderen  ergehen  sich 
teils  aus  den  klinischen,  teils  aus  den  experimentellen  Unter- 
suchungen S t ä u 1)  1 i’  s,  der  mit  seinem  Material  Meerschwein- 
chen infizierte,  noch  die  folgenden  für  Praxis  und  Theorie 
wertvollen  Befunde  : Erstens  tritt  die  Eosinophilie  nicht 
sofort  mit  der  Einführung  der  Muskeltrichinen  in  den  Magcn- 
darmtrakt  auf,  auch  nichl  als  Begleiterscheinung  der  etwa 
hiedurch  hedingten  intestinalen  Störungen,  sondern  erst  dann, 
wenn  die  bald  nach  der  Einführung  in  den  .Magendarmtrakt 
frei  und  geschlechtsreif  gewordenen  Muskellrichinen  (jet  zt  Darm- 
trichinen) etwa  6 — 7 Tage  nach  ihrer  Einführung  die  zahl- 
reichen Embryonen  geboren,  und  diese  dann  ihre  Wan- 
derung durch  die  Darmzotten  in  die  Lymphe  und  die  Bluthahn 
angetreten  haben.  Die  Eosinophilie  beginnt  also  zwischen 
dem  8.  und  dem  13.  Tage  nach  Eintritt  der  Infektion  durch 
den  Genuß  trichinösen  Fleisches.  Außer  auf  die  gewöhnlich 
während  der  Höhe  der  Erkrankung  vorübergehend  eintre- 
tende Verminderung  ihrer  Stärke  ist  noch  mit  besonderem 
.\achdruck  darauf  hinzuweisen,  daß  die  Eosinophilie  hei  außer- 
gewöhnlich schwerer,  tödlich  endigender  experimentellei-  In- 
fektion entweder  von  vornherein  ausbleiht  oder  doch,  wenn 
sie  anfangs  aufgetreten  war,  vor  dem  tödlichen  Ausgange 

1)  Journ.  of  exp.  med.  1898,  Nr.  3. 

Zentralbl.  f.  Bakt.  Bd.  25,  Nr.  21  u.  22,  1899. 

Deutsch.  Arch.  f.  klin.  Med.  Bd.  80,  1904. 

‘j  Americ.  Journ.  of  the  med.  Sciences,  1904. 

'’)  22.  Kongr.  f.  inn  Med.  Wiesbaden,  1905  u.  Deutsch.  Arch.  f.  klin., Med.  Bd. 
85,  1905.  Zusammenfassung  in  ..Ergebnisse  d.  inn.  Med.  n.  Kinderheilkunde“, 
üd.  VI,  1910. 

“)  Wr.  klin.  Woehenschr.  1909,  Nr.  12. 
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21.  Vor!  esu  no 


<l)  Bei  Taenien 
und  Kcliino- 
kokken. 


wieder  vollkommen  veiseliwimhd . Völlifjes  Anshleihen  der 
ßosinopliilii*  liei  einer  tödlich  verlaufenden  Tricliino.seinfek- 
tion  heim  M(*n.seheii  halle  in  voller  Analofjie  hiezu  schon  früher 
llowa  rd*)  h(*ohachtel . 

Die  grolJe  diagnostische  Dedenlnng  der  hhisinophilie 
1mm  Trichinost*  (M’giht  sich  daians,  daU  vieh*  l‘'älle  dies(M-  Kr- 
krankung  in  ihrfmi  aknt(Mi  Sl.adinm  das  Dild  (M’nes  Ahdominal- 
Lyphus,  sogai-  mit  besonders  staik  liositiver  Diazoi-eakl ioii 
hieltMi,  oder  auch  wegem  des  meist  ])Osiliven  Kernig’ scImmi 
SympLomes,  fehlender  [‘aLellairellexe  und  manchmal  auch 
wegiMi  vorhandener  NackenschimMzen  und  HiMiomnuMiheil  einen 
meningealen  Eindruck  machen  können,  ln  solch’  einem  l“'alle 
ist  nun  die  Feslstellung  einer  Eosinojjhilie  ein  gerarlezu  un- 
ti-ügliches  und  sicher  unenl hehrliches  Hilfsmittel,  um  auf  die 
richtige  tliagnostische  Bahn  zu  kommen,  welches  an  Sicherheit 
von  der  schließlich  ja  immer  noch  durchzuführenden  Exzision 
und  mikroskopischen  Untersuchung  eines  Muskelsl  iickchens 
kaum  mehr  überti’olTen  wird. 

Das  N’orkommen  einer  Bluteosinophilie  ist  aber  auch 
bei  allen  nur  möglichen  sonstigen  Infektionen  mit  tierischen 
Parasiten  bei  Mensch  und  Säugetier’  in  großer  lläuligkeil, 
wenn  auch  nicht  mit  vollkommener  Gesetzmäßigkeit  fest- 
gestellt  worden.  Zunächst  bei  Infektionen  mit  Taenien, 
von  denen  T.  solium  und  T.  mediocanellata  nach  den  Unter- 
suchungen von  G r e k und  H e i c h e n s t e i n**)  gleichwertig 
sind,  währenddem  nach  Schau  m a n n s Beobachtungen 
bei  Bothriocephalusinfektionen  im  Blute  immer  nur  wenige 
Exemplare  eosinophiler  Zellen  gefunden  werden.  Bei  E c h i- 
nokokkeninfektion  wurde  von  S a b i-  a z e s und 
dann  von  einer  ganzen  Reihe  anderer  Autoren  zumeist  nur’ 
eine  Eosinophilie  geringen  Gi’ades  beobachtet  ; bemerkens- 
wertei’weise  aber  haben  S a b r a z e s und  M u i'  a t.  e L***)  zwei 
Beobachtungen  gemacht,  in  welchen  beiflen  bei  Durchbruch 
•Miier  lilchinokokkuszystr^  einmal  in  die  Gallenwege,  einmal 
in  das  Nierenbecken,  eine  ganz  bedeutende  SteigiM'ung  d(M' 
Blut«‘Osinophilie  zustande  kam.  Im  ei’strM’cn  b'alle,  der  <m’sI 
nach  Durchbruch  in  flie  (jalhmwr'ge  mit  schwiM’em  .lkl<M’us 

♦)  Zit.  hftcti  Stäul>li  (Joiirii.  of  iiiofl.  Jtosonrcli,  1007). 

••)  \Vr.  rru'ft.  WoclionHclir.,  1008,  Nr.  14. 

•••)  8oc.  (Ii‘  Hiol.  üo  Mf.nlodiix  100(1  ii.  1007.  K«'f.  Kol.  liiiom.  H«l.  O.  li.  0.  10011 
u.  13d.  ö,  H.  ö,  1008. 
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und  Abgang  von  Membranen  niil  dem  Sluhle  zur  Beol)acliLung 
kam,  betrug  die  Eosinophilie  20.13%,  im  zweiten  Falle  betrug 
die  Zahl  der  Eosino])hilen  vor  dem  Durchbruche  2.0%,  iiacli 
dem  Durchbruche  aber  5— 9'37o.  Ein  ganz  gleichartiger  Fall 
wird  auch  von  W a g n c r* **))  mitgcteilt  : nach  Ruptur  der  Echi- 
nokokkuszyste ein  Anstieg  der  Bluteosinophilie  von  urs])i'üng- 
lich  3%  bis  auf  64%.  — Die  Eosinophilie  verschwindet  bei 
.Vbsterben  und  Verödung  des  Echinokokkus  ebenso  wie  bei 
seiner  Entfernung  durch  operativen  Eingriff.  Bei  einem  kleineren 
Teile  der  Echinokokkusinfektionen  w\irde  überbauid.  die  Eosi- 
nophilie vermißt,  etwa  bei  V4  der  Zahl. 

Endlich  wurde  Eosinophilie  noch  bei  einer  Reihe  seltenerer, 
hauptsächlich  tropischer  Wurminfektionen  beim  Menschen 
und  auch  bei  den  Wurmerkrankungen  der  Tiere  beobachtet. 
So  liegen  zahlreiche  Berichte  vor  über  eine  sehr  oft  hochgradige 
Eosinophilie  bei  Infektion  mit  F^  i 1 a r i a M e d i n e n s i s 
und  mit  F i 1 a r i a 1 0 a,  mit  B i 1 h a r z i a h a e m a t o b i a * * ), 
bei  U n c i n a r i a s i s und  D r a c 0 n t i a s i s,  bei  Infek- 
tion mit  S c h i s t o s o m a J a p o n i c u m und  bei  der 
Sclerostomiasis  der  Pferde  und  der  D i s t o m i a s i s. 


Wenn  ich  jetzt  noch  erwähne,  daß  es  einige  Beobachtungen 
gibt,  nach  welchen  Eosinophilie  auch  durch  Medikamente 
erzeugt  werden  kann,  so  nach  v.  N o o r d c n in  zwei  Fällen 
durch  Kampher,  und  wohl  auch  durch  andere  Medikamente 
(nach  N e i 1 s o n und  M a r c h i 1 d o n sogar  durch  Jodna- 
trium, nach  N e u s s e r und  F a 1 t a durch  Pilocarpininjek- 
tion), so  glaube  ich  alle  in  Betracht  kommenden  Formen  von 
allgemeiner  Bluteosinophilie  erwähnt  und  zum  Teile  ihrer 
größeren  Bedeutung  entsprechend  ausführlicher  behandelt 
zu  haben,  und  ich  möchte  mich  nun  zu  der  Frage  wenden, 
was  diese  Veränderung  im  Blute  bedeutet  und  wie  sie  zustande 
kommt. 

Ich  muß  da  zunächst  darauf  hinweisen,  daß  bei  allen 
oder  wenigstens  beinahe  bei  allen  Fällen  mit  allgemeiner  Blut- 
eosinophilie auch  in  der  verschiedensten  Ausdehnung  lokale 
Herde  von  Anhäufung  eosinophiler  Zellen  in  den  Geweben, 
und  zwar  in  der  Umgebung  krankhafter  Gewebsbildungen 
(Tumoren,  parasitäre  Geschwülste),  einmal  auch  (Sabrazes 


0)  b(*i  sonst  liion 
Uori^clicn  l';ira- 
sitrML 


11)  ModikaiiKMi- 
tBso  l'h)sim)idiiln* 


II)  Bcfloutnng 
und  KntsHdmncr 
dof  Eosinopiiilio. 


1)  Die  Frage  der 
lokalen  Eosino- 
pliilie. 


*)  Zentralblatt  f.  innere  Medizin,  1908. 

**)  Siehe  Kautsky  Boy,  Wr.  kliii.  Rundschau,  1903,  Nr.  30. 
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und  .M  u r a l o I ) hoi  Rchinokokku.s  der  Leber  in  einer 
ri'^ionären  I^yinplidnisc*  heohaeliLeL  werden  ; weiters  außer- 
ordtMillicli  aus^ohieit(*Lo  hnida^(!rum(en  eosinophiler  Zellen 
in  jenen  Schleiinhänten,  von  denen  eosinophile  Sekrete  geliefert 
weiden,  so  hei  Aslhina  hrondiiale  in  der  Schhdmhant  der 
Luftwege  und  hei  AnkylosI omiasis  oder  hei  der  Golica  mncosa 
in  der  Sehhdinhant  di^s  Dünn-  und  Dickdarnies  ; oder  endlich 
nnl(‘r  (hnn  Idulolhel  jinier  Si'rosen,  in  denen  eosinophile  E.vsn- 
date  ('idstanden  sind,  so  z.  IL  in  dn-  IMenra  hei  Endothelioinen. 
Die  Mitteilungen  lihei-  ditise  lokahni  Eosinophilien  sind  minde- 
stens ebenso  zahlreich  wie  jene  iihfM-  die  allgemeine  Blnteosi- 
nophilie,  und  es  ist  hegreillich,  daß  die  große  Ausdehnung  uiul 
die  Hegelmäßigkeit  dieser  histologischen  Befunde  in  den  Angen 
sehrvieltM-  Autoren  eine  große  Bedenl-nng  für  ihre  AulTassung  der 
Blnteosino])hilie  gewonnen  hat.  Ich  muß  aber  der  Vollständig- 
k(dt  halber  jetzt  gleich  darauf  hinweisen,  daß  lokale  Ansamm- 
lungen eosinophiler  Zellen  sich  gai-  nicht  so  selten  auch  in  Fällen 
linden,  wo  eine  Blnteosinophilie  nicht  zu  beobachten  ist,  so 
in  XasfMipolypen,  in  der  Umgehung  von  malignen  Neoplasmen 
oder  von  grannlomatösen  Geschwulsthildnngen  verschieden- 
ste' Lokalisation.  Da  sich  vielfach  in  Exsudaten,  in  den  Schleim- 
hantsekretei  und  nach  manchen  Angaben  auch  in  den  lokalen 
eosinojrhilen  Zellherden  neben  den  polymorphkernigen  auch 
(Mukernigc  Zellen  finden  und  man  geneigt  ist,  diese  ohneweiters 
als  Myelozyten  anznsprechen,  so  ist  es  hegreitlich,  daß  eine 
ganze  Heihe  von  Autoren  der  Meinung  sind,  diese  lokalen  Herde 
seien  antochthon,  durch  Metaplasie  ortständiger  Stellen  ent- 
standen, sie  seien  also  nicht  durch  Einwanderung  eosinophiler 
Zellen  ans  dem  Blute  mit  oder  ohne  weitere  \ ermehrnng  in 
dem  frisch  besiedelten  Gewebe  zustande  gekommen,  sondern 
vom  Knochenmarke,  bczw.  vom  myeloiden  Gewebe  überhaupt 
vollkommen  unabhängig.  N e u s s e r hat  schon  1892  dieser 
AulTassung  das  Wort  geredet  und  in  neuerer  Zeit  wird  sic  von 
viffien  Autoren  gegenüber  E h r 1 i c h und  seinen  Schülern 
als  Dogma  verfochten.  Auf  diese  Frage  im  gegenwärtigen  Augen- 
blicke einzugelum,  habe  ich  aber  gar  nicht  die  Absicht,  sondern 
ich  sprach  von  fbm  lokalen  Eosinophilien  nur  deshalb,  weil 
auch  fli(!  Frage  aufgeworfim  wurde,  ob  nicht  vielleicht  die 
Bliitef»sino|)bilie  eiinm  Folg(*znsland  der  lokalen  Ansammlungen 
dieser  Zellen  darslellen  könne,  indem  in  (hm  (ieweben  lokal 
<mbihlete  Zellen  sekundär  in  die  Blutbahn  übertreten  und 
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im  Blut.0  kreisen.  .\ul'  diese  Frage  möclil,('  ich  znnächsL 
mil  einigen  Worten  eingelien,  weil  nach  ihrei'  Beanlwor- 
Uing  das  zn  heliandelnde  (lehiet  wesentlicli  enger  gel'aüt 
wei’den  kann. 

Meiner  Uberzengnng  jiacli  ist  bisher  nicld,  d(n’  niindesl(i 
Beweis  dafür  erbracht  worden,  daß  eine  derai'l.ige  Übei'wan- 
dernng  eosinophiler  Zellen  aus  extramednlläi'en  lokalen  eosino- 
philen Zellhcrden  ins  Blnt  stattgefnnden  hat.  Es  sprechen 
auch  tatsächliche  Beobachtungen  sowohl  als  Schlüsse,  welche 
sich  durch  die  Analogie  mit  den  neutrophilen  Zellen  im  BluD'. 
und  in  lokalen  Zcllherden  aufdi'ängen,  direkt  dagegen.  Zunächst 
einmal  sind  die  erwähnten  Angabeji,  daß  in  den  lokalen  cosino- 
jdiilen  Zellherden  und  in  den  eosinophilen  Sekreten  und  Ex- 
sudaten in  großer  Zahl,  nach  manchen  Bchau})tungen  beinahe 
ausschließlich  eosinophile  Myelozyten  vorhanden  seien,  zu 
berichtigen,  ln  den  Geweben  linden  sich  geradezu  nui- 
|)olymorphkernige  eosinophile  Zellen,  wie  das  ganz  l)esonders 
N a e g e 1 i*)  hervorhcbl,  und  in  den  Exsudaten  und  Sekreten 
sind  die  einkernigen  Zellen  durchaus  luchl  ohneweiters  als 
Myelozyten,  sondern  wenigstens  znm  Teile  geradeso  wie  die 
einkernigen  Neutrophilen  in  dei'artigen  Flüssigkeiten  als  In- 
volutions-  bezw.  als  Degenerationsjirodukte  aufzufassen,  welche 
unter  den  vollkommen  veränderten  äußeren  \ erhältnisseu 
aus  ursprünglich  polymorphkernigen  Zellen  (mlstanden  sind. 
Das  läßt  (trotz  P a ])  p e n h e i m’  s A’idei-spruch)  gerade 
das  Verhalten  der  K’erne  selbst  erkennen,  ihre  Größe,  ihi'  Ghi'o- 
matingehalt  und  ihre  Ghromatinstruktui',  welche  die  gleichen 
Charaktere  aul'weisen,  wie  bei  den  erwähnten  neutrophilen 
Psendomyelozyten  der  Sekrete,  und  die  jedenfalls  alle  Kenn- 
zeichen des  Kernes  einer  unreifen,  jugendlichen  Zellform 
vermissen  lassen  : Der  Kern  ist  klein,  chromatinreich  und 
entweder  piknotisch  und  ohne  Struktur,  oder  aber  er  läßt 
noch  die  grobhalkige  Ghromatinstruktur,  welche  nur  reifen 
Zellen  zukommt,  deutlich  erkennen.  Kaum  jemals  aber  siebt 
man  einen  großen,  feinnetzig  strukturierten  chromatinarmen 
Kern,  wie  er  einem  wirklichen  eosinophilen  Myelozyten  zukommt. 
Ich  will  aber  mangels  eigener  diesbezüglicher  Erfahrungen 
nicht  leugnen,  daß  es  möglich  sei,  durch  intensive  lokale  Ein- 
wirkung, wie  sie  anscheinend  nur  das  Experiment  ermöglicht. 


*)  Ehrlichs  Anaemie,  1.  Heft,  2.  Auflage. 


n)  U(*zi(*liuii£?on 
zwiscliiMi  Inknlcr 
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in  Serösen  auch  lixsndute  /n  (*rzeugen,  in  denen  einkernige 
l'.osinopliile  von  MyelozyLeneliarukler  voikommen,  wie  das 
1‘ rösch  er*)  heschreihL  ; und  ich  sLehe  der  DenLung,  daß 
• liest'  Zellen  lokal  enislanden  seien,  auch  nicht  von  vornehereiu 
ahlehnt'iul  gegenäher,  nur  scheint  mir  noch  ein  Glied  in  der 
Heweisrnlirnng  zn  fehlen.  Heide,  wo  die  haemato-histologische 
Technik  ja  so  weit  vorgeschritten  ist,  gibt  es  keinen  anderen 
^\'eg,  um  eine  autochthone  Entslehnng  eosinophiler  Zellen  in 
(h'ii  einzelnen  Inültrationsherden  nachzuweisen,  als  daß  man 
di(‘  Mitosen  dt'r  Eosinophilen  dort  ebenso  nachweist,  wie  man 
('S  im  Knochemuarke  tut  und  wie  cs  z.  B.  bei  jeder  patho- 
logischen Wucherung  der  Neutrophilen  in  den  neutrophilen 
Myt'lozyten  des  myeloiden  Gewebes  in-  und  außerhalb  des 
•Markes  so  leicht  gelingt.  Insolange  dieser  unzweideutige  Beweis 
nicht  erbracht  ist,  wird  man  auch  die  weitere  Frage,  ob  aus 
diesen  lokalen  Herden  Zellen  auch  in  den  Kreislauf  gelangen 
und  vielleicht  teilhaben  an  der  Entstehung  der  Bluteosinophilie 
oder  gar  sie  ausschließlich  bedingen,  nicht  ernsthaft  in  -\rbeit 
nehmen  können.  Dermalen  stehe  ich  dieser  /Vuffassung  ebenso 
ablehnend  gegenüber,  wie  der  Behauptung,  daß  neutrophile 
Zellen  aus  Eiterherden  in  das  Blut  gelangen  und  die  gleich- 
zt'itige  neutrophile  Leukozytose  erzeugen  oder  doch  in  irgend- 
wie wesentlichem  Ausmaße  miterzeugen  helfen.  Es  ist  auch 
in  dem  gegenseitigen  zeitlichen  und  quantitativen  Verhalten 
von  allgemeiner  Bluteosinophilie  und  lokaler  Eosinophilie 
in  den  Geweben,  in  den  Sekreten,  Exkreten  und  Exsudaten 
keinerlei  Befund  gegeben,  welcher  mit  einigem  Gewichte  für 
die  in  Bede  stehende  Annahme  spricht,  wenn  ich  auch  gerne 
zugebe,  daß  die  Deutung  dieser  N’erhältnissc  je  nach  dem 
Standpunkte,  von  welchem  man  ausgeht,  leicht  eine  verschie- 
dene und  geradezu  gegensätzliche  sein  kann.  Ich  gehe  deshalb 
hierauf  jetzt  nicht  näher  ein. 

Wir  haben  allerdings  einen  Weg  für  die  extramedullärt' 
Erdstehung  eosinophih'r  Zellen  in  Erwägung  zu  ziehen,  der 
auch  mit  der  yXulTassung  iJer  konservativsten  1 lacmalologen 
nieht  in  Widerspruch  steht:  geradeso  wie  sich  bei  Infektions- 
krankheiten mit  mmtrophiler  Mai’kreakl iou  bei  langer  Dauer 
und  großer  Inanspruchnahme  des  (jewebes  Zellherd»'  myeloiden 
Gharakit'rs  auch  außerhalb  «h's  Markes  im  perivaskulären 


•)  l'’<it  liiuan.,  M<l.  2,  Jl.  H,  11)05. 


Die  Eosinopliilie  und  die  eosinopliilo  Leukozytose. 


285 


Gewebe,  in  der  Milzpulpa  und  anderwärts  bilden  können 
und  tatsäcblicli  bilden  — geradeso  kann  das  auch  bei  grußein 
und  längerdauerndem  Mehrbedarf  an  eosinophilen  Zellen  der 
Fall  sein,  und  es  ist  die  Möglichkeit  nicht  von  der  Hand  zu 
weisen,  daß  in  diesen  Fällen,  eben  dem  Bedürfnisse  des  Or- 
ganismus entsprechend,  eine  mehr  einseitige  Entwicklung 
dieser  Zelllierde  im  Sinne  der  Mehrdifferenzierung  nach  der 
eosinophilen  Richtung  hin  erfolgen  und  die  Bildung  voji  Neu- 
trophilen und  von  Erythroblasten  unterdrückt  werden  könnte. 
Wenn  auch  ein  zwingender  Beweis  für  eine  solche  Annahme 
bisher  nicht  erbracht  ist,  so  ist  doch  das  Raisonnenient  durch- 
aus logisch  und  geht  von  tatsächlich  begründeten  \oi-aus- 
setzungen  aus,  sodaß  ich  es,  wenn  es  histologisch  gestützt 
würde,  mit  Freuden  anzuerkennen  bereit  bin,  umsomehr  als 
ja  Ehrlich  selbst  bezüglich  der  Mastzellen  eine  weitgeheiuh; 
Dissoziation  lehrt  und  sich  in  Ansehung  dieser  Zellarl.,  eben 
den  histologischen  Tatsachen  Rechnung  tragend,  allzu  un- 
vermittelt auf  einen  ganz  anderen  Standpunkt  stellt  als  b(!- 
züglich  der  neutrophilen  und  eosinophilen  Zellen.  Und  doch 
dürfte  auch  da  eine  Brücke  zu  schlagen  sein,  und  es  ist  gar 
nicht  unwahrscheinlich,  daß  die  Eosinophilen  für  sie  das  Ma- 
terial abgeben  werden. 

Nach  dem  heutigen  Stande  der  Forschungen  könneji 
wir  nur  folgendes  sagen  ; Tatsache  ist,  daß  untci-  noianaleu 
Verhältnissen  eosinophile  Zellen  im  Organismus  nirg(uids  ge- 
bildet werden  als  im  Knochenmarke,  und  bewiesen  ist  unter 
]>athologischen  Verhältnissen  bisher  das  Entstehen  und 
die  Vermehrung  eosinophiler  Zellen  ebenfalls  nur  im  \'er- 
bande  des  myeloiden  Gewebes  innerhalb  und  außerhalb  des 
Knochenmarkes.  Ob  eine  Dissoziation  der  Eosinophilen  in 
dem  Sinne,  daß  perivaskulär  und  aus  Elementen,  welche  mye- 
lopotcnt  sind,  sich  unter  bestimmten  Verhältnissen  nicht  wie 
sonst  ein  gemischtzeiliges  myeloides  Gewebe,  sondern  ausschließ- 
lich die  eosinophile  Zellreihe  entwickelt  und  sich  als  solche  zu 
mitunter  sehr  mächtigen  eosinophilen  Infiltraten  formt,  das 
ist  derzeit  noch  nicht  sichergestellt,  ist  aber  jedenfalls,  vv’enn 
eine  lokale  Entstehung  eosinophiler  Zellen  an  dem  Orte  des 
Bedarfes  wirklich  erfolgt,  meines  Erachtens  der  einzige  ^V^eg, 
welcher  als  wahrscheinlich  bezeichnet  werden  kann,  weil  er 
mit  den  sonst  erhobenen  Tatsachen  der  Leukozytenbildung 
nicht  in  direktem  Widerspruche  steht. 
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21.  VorlfKiin^. 


*-)  I)i»*  Kuhiiio- 
phiiiv  alH  liiolo(,'i 
süolu*  Ueaktion. 


A1m*i  tiurli  wriMi  luiui  ciiu^  solche  IcjUhIc  liiiLsLcihiiii^ 
(‘ttsiiiupliiln-  Z<‘llrii  iuiiiimml,  liogL  kein  (Iniiul  vor,  die  JdiiLoo- 
siiioidiilit*  VOM  di(*.seii  Z(*llli(M(hMi  al)/,ul(M‘Lcn  ; iiicliL  mir,  daß 
kein  ScliaLli'ii  eiiuis  Heweise-s  dafür  orlii-adil,  wurde,  sondern 
t‘s  erseludiiL  mir  \ieliiielir  als  iialiirlicli  und  W'alirsclieinlich, 
daß  rlann  eine  ArlieilsLidlung  sLaLLf^efunden  liaL,  indem  die 
lokalen  eosinopliilen  Zelilierde  aucli  ansscliließlicli  lokalen 


|{ednrfni.ssen  dienen  und  so  z.  B.  die  Zellieferung  für  Sekrete, 
BxkreLe  und  lixsndale  ühernelinien,  während  das  für  die  Zell- 
vei'sorgun<>:  des  Ki-eislaufcs  hestiinmte  Organ,  das  Knochen- 
mark, gewiß  die  Aufgabe  auf  sich  nehmen  wird,  das  im  Kreis- 
läufe etwa  (!rfoi'derliche  MehraufgehoL  an  eosinophilen  Zellen 
den  Bedürfnissen  des  Organismus  entsjirecliend  zu  liefern. 

Damit  hin  ich  zur  der  Frage  gekommen  : Was  bedeutet 
lind  welchen  Zweck  erfüllt  denn  überhaupt  eine  Eosinophilie, 
eine  allgemeine  sowohl  wie  eine  lokale  ? 

Wenn  wir  an  diese  Frage  herantreten,  so  muß  vor  allem 
eine  nnlenghare  Tatsache  aufTallen  : Geradeso,  wie  wir  auf 
eine  große  Zahl  bakterieller,  pllanzlicher  Infektionen  eine  neu- 
trophile allgemeine  und  lokale  Reaktion  bekommen,  so  er- 
halten wir  im  menschlichen  und  im  tierischen  Organismus 
überhaupt  auf  den  Reiz  tierischer  Infektionen  hin  eine  all- 
gemeine und  lokale  eosinophile  Reaktion.  Es  liegt  also  nichts 
näher  als  die  Annahme,  daß  fler  Zweck  der  Eosinojihilie  bei 
tierischem  Parasitismus  im  Prinzijie  der  gleiche  sein  wird, 
wie  jener  der  Xeutrophilie  bei  pllanzlichen,  bakteriellen  In- 
fektiomm,  nämlich  der  Kampf  gegen  die  von  den  tierischen 
Parasiten  ansgehenden  und  den  Organismu4  scluuligenden 
Giftwirkungen.  End  tatsächlich  ergibt  sich  für  diese  Annahme 
eine  ganze  Reihe  von  Befunden,  w'elclu!  (*ben  eine  andere  Deu- 
lung  als  bezüglich  der  entsprechenden  \ orkommnisse  bei  der 
neiit rophilni  Eeiikozylose  nicht  zulassim.  Wir  sehen  bei  länger- 
dauernder und  stärki'rer  eosinopbilcr  lamkozylosc  ebenso 
wie  bei  der  neulrophilen  an  den  kreisenden  hiosinophihm  Zell- 
sehädigungen  aiifli'eten,  wir  sehen  jugendliche,  unreife  l^le- 
nieul(‘  ins  Blul  gelangen  und  sehen  sonstige  (diaraklere  einer 
übersi  ürzi  eil,  zum  'Teile  atyjiisehen  Bihliing.  leb  bi'zlehe  mich 
da  ziinäedisl  auf  eigene  Beobaehl  ungen,  zum  I eile  alh'rdings 
auch  auf  solche  bei  anderen  als  parasitären  1‘iOsinophilien. 
.Meislensteils  sind  ja  die  l*]osino|)hilen  auch  bei  ihrer  \ ermeh- 
ruiiL'  polymorphkernig  und  eine  besondere  Abweichung  in 
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der  fvernform  ist  mir  nicht  aufgelallen  ; abei-  es  linden  sich 
doch  auch  bei  einfachen  eosinophilen  Leukozytosen  im  Blute 
eosinophile  Myelozyten  und  unreife  gelap})tkernige  Eosino- 
phile, wenn  auch  fast  immer  in  sehr  geringer  Zahl.  Auf  das 
Vorkommen  eosinophiler  Myelozyten  im  Vereine  mit  neutro- 
philen Myelozyten  haben  als  den  Ausdruck  einer  besonderen 
myeloiden  Reaktion  Bloch  und  Aubertin*)  bei  Lepra 
und  der  Uühring’  sehen  Dermatose  aufmerksam  gemacht. 
Jedenfalls  geht  aus  solchen  Beobachtungen  die  Gleichartig- 
keit der  Entstehung  beider  Reaktionsformen  hervor.  Außer- 
dem sieht  man  an  den  Eosinophilen,  wie  erwähnt,  andere 
Charaktere  überstürzter  Bildung  : sie  tragen  häulig  unreife, 
dunkler  färbbare  Granula,  die  sich  sowohl  bei  Triazid  als  bei 
Romanowskyfäi'bungen  als  solche  leicht  kennzeichuen,  sie 
haben  häufig  ein  basojihiles,  deutlich  mit  Methylenblau  färb- 
bares Protoplasma,  die  Granula  sitzen  nicht  so  dicht  wie  in 
den  normalen  Zellen,  sondern  schütterer  und  unregelmätlig, 
so  daß  größere  Partien  des  basophil  färbbaren  Protoplasmas 
granulationsfrei  sichtbar  bleiben  ; mitimler  sieht  man  einen 
granulationsfreien  Randsaum  von  gleich  beschalTenem  Pi’oto- 
plasma  und  hie  und  da  auch  einzelne  farblose  \ akuolen,  be- 
züglich welcher  die  M’ahrscheinlichkeit  vorliegt,  daß  es  sich 
um  analoge  Fettröpfcheneinlagerungen  handeln  könne,  wie 
sie  in  den  Neutrophilen  bei  schweren  Infektionen  beobachtet 
werden.  Allerdings  muß  man  auch  mit  der  Möglichkeit  i'echnen, 
daß  vielleicht  bloß  einzelne  Granula  ausgefallen  sind  ; Fär- 
bungsversuche habe  ich  nicht  gemacht,  da  ich  immer  nur  ver- 
einzelte solche  Zellen  beobachten  konnte.  Bei  einem  unklarcji 
Falle  von  multipler  Geschwulstbilduug  der  Haut,  der  von 
dermatologischer  Seite  zuerst  als  Mykosis  fuugoides  und  dann 
als  Sarkoidgeschwulst  diagnostiziert  wurde,  fand  ich  eine 
enorme  Leukozytose  (die  genauen  Zahlenwerte  sind  mir  nicht 
erinnerlich  und  ich  konnte  die  diesbezüglichen  Aufzeichnungen 
nicht  finden,  da  mir  der  hall  nur  ambidatorisch  von  der  Haut- 
klinik zugeschickt  worden  war),  meines  Erinnerns  zwischen 
50-  und  60.000,  und  davon  waren  mindestens  50%,  wenn  ich 
nicht  irre  aber  gegen  60%  Eosinophile.  Diese  Zellen  aber 
wiesen  ganz  bemerkenswerte  pathologische  Charaktere  auf  : 
die  Granulation  war  schlechter  färbbar  als  sonst,  das 


*)  Coniptes  i’ciidiiii.  Soc.  ilc  Biologie,  Bd.  I lU,  lilUü. 
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Proloplasina  lic(3  sich  üherliaupL  kaum  fürhen,  erscliieii  viel- 
mclir  Lrotzalh'r  liemüluiii^cii  fast  immer  auhJriu^lich  weiß  (wie 
üllmals  aucli  hei  Neul ropliihui  im  schwer  gescliüdifrlen  leuk- 
aemischeii  lUuLe)  ; (li(?  Granula  waren  zw(*ifellos  merklich 
kleiner  als  nnler  normalen  Verhält  iiissen,  von  jenen  dei’  ehen- 
l'alls  stark  vermehrten  .Neutrophilen  waren  sie  aber  im  frischen 
wie  im  {^eräiht(“n  Präi)arate  als  ahs(hnt  verschiedim  mit  voller 
Sicherheit  leicht  /.n  trennen  — auch  dies  ein  Pefund,  den 
ich  wiederholt  auch  an  dem  eosinophilen  Zellen  myeloidei- 
Leukaemien  erheben  konnte. 

Ich  habe  alle  diese  morphologischen  Befunde  nur  angc;- 
fülirt,  um  die  Analogie  der  eihältnissc  mit  jenen  bei  neutro- 
philen Leukozytosen  darzutun  und  damit  morphologische 
Beweisgründe  für  die  meines  Erachtens  unmöglich  zu  umgehende 
Annahme  beizubringen,  daß  die  eosinophile  Leukozytose, 
bezw.  in  leichteren  (Iraden  die  einfache  Eosinophilie  in  voll- 
ständig gleicher  \\"eise  als  eine  biologische  Reaktion  auf  adä- 
• piate  Reize  aufzufassen  ist,  wie  es  früher  für  die  Neutrophilien 
dargetan  wurde.  Ein  ganz  beträchtliches  Beweismaterial  in 
gleichem  Sinne  liefert  uns  die  klinische  Beobachtung  geeigneter 
Fälle.  Insbesondere  sind  hiefür  die  schon  früher  angeführten 
N'erlaufseigentümlichkeiten  der  Eosinophilie  bei  der  mensch- 
lichen und  experimentellen  Trichinose  und  dem  tierischen 
Ihirasitismus  überhaupt  heranzuziehen.  Zunächst  die  .Vbhängig- 
keit  ihrer  Stärke  von  der  Schwere  der  Schädigung  des  Or- 
ganismus und  somit  bis  zu  einem  gewissen  Grade  auch  von 
(b*r  Schwere  der  Infektion,  die  soweit  gehen  kann,  daß  bei 
schwerster,  tödlich  verlaufender  Infektion  die  Eosinophilie 
v(")llig  ausbleibt  orhu’,  wenn  si(!  vorhanden  war,  doch  bei  Ein- 
tretfui  fiel’  Wendung  zum  Schlimmen  wieder  verschwindet. 
I'erner  das  ZiirückgeluMi  der  Eosino])hilie  bei  teilweiser  Ent- 
iVrnung  <ler  Parasiten,  also  bei  .Mischwächung  der  Infektion 
(/.  B.  b(‘i  Ankylostomiasis),  ihr  \’(M’schwindi‘n  bei  vöIligiM’ 
.\btr(!ibung  fler  Parasiten  od(*r  b('i  (b‘ren  .\bslerben  (z.  B. 
bei  Echinokokken),  ihn;  SteigcM’ung,  wenn  Verhältnisse  ein- 
Ircl  cn,  welche  eim;  stärkere  Gift  Wirkung  seitims  <les  Parasilfui 
auf  den  erkrankten  Organistnus  begünstigen  (z.  B.  Platzen 
eines  früher  abgekapselten  bh’hinokokkus  und  Fbergang  seines 
Inhaltes  in  Gallen-  oder  llarnwege).  Das  sind,  ja  geradezu 
unverkennbare  Zeichen  einer  biologisclum  Beaktion  auf  eine 
-anz  bestimmte,  sitezilische  Gift  Wirkung,  gegen  die  eben  der 
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Organismus  das  Heer  der  Eosinophilen  mobilisiert,  ebenso 
wie  er  auf  eine  Kokkeninfeklion  neutrophil  reagiert. 

Angesichts  dieser  Tatsachen  scheint  es  mir  auch  gezwun-'' 
gen  und  unnütz  gekünstelt  und  kompliziert,  wenn  man  anneh- 
men will,  die  Reaktion  erfolge  nicht  direkt  auf  die  von  den 
Parasiten  ausgehenden  Gifte,  sondern  indirekt  auf  den  Heiz, 
welchen  durch  die  Parasiten  erzeugte  Zellschädigungen  (z.  H. 
epithelialer  Elemente,  wie  Ehrlich  annahm,)  im  Organismus 
hervorrufen.  Zum  Überflüsse  liegen  ja  auch  direkte  experimen- 
lellc  Beobachtungen  vor,  welche  dartun,  daß  es  gelingt,  durch 
Einspritzung  von  Taenienextrakten  eine  eosinophile  Exsu- 
dation (Pr  öS  eher*)  und  auch  eine  eosinophile  Allgemein- 
reaktion hervorzurufen  (Longo**).  Auch  negative  Beweise 
lassen  sich  erbringen.  Vor  allem  spricht  das  allerorts  zitierte 
Experiment  N c u s s e r s eine  klare  Sprache.  Eine  Pemi)higus- 
blase  enthält,  solange  eine  Mischinfektion  und  N'ereiterung 
iidolge  dieser  Mischinfektion  nicht  erfolgt  ist,  ausschließlich 
oder  beinahe  ausschließlich  eosinophile  Zellen.  Erzeugt  man 
l)ci  dem  gleichen  Kranken,  der  auch  eine  Eosinophilie  im  Blute 
hat,  dui'ch  ein  Vesikans  eine  andere  mit  sei’ösem  Inhalte  ge- 
füllle  Blase,  so  sind  die  darin  enthaltenen  zelligen  Elemente 
ideht  eosinophil  — sondern  neuLrophil  ; und  gelangt  eine  echte 
Pemphigusblase  durch  Mischinfektion  zur  \'ei'eiterung,  so 
besteht  ihr  Inhalt  dann  nicht  mehr  aus  Eosino])hilen,  sondern 
aus  Neutrophilen.  Eine  ganz  analoge  Beobachtung  haben  bei 
der  verwandten  Dühring’ scheu  Dermatose  L er  rede  und 
Per  rin***)  gemacht.  M’ie  wäre  das  alles  zu  erklären,  wenn 
nicht  die  Eosinophilen  auf  eine  ganz  spezifische  Giftwirkung 
hin,  und  n u r auf  diese  reagierten,  und  woher  kann  die  spe- 
zifische Giflwirkung  in  dem  angezogenen  Falle  stammen, 
als  ausschlielMich  von  der  die  Pemphigusblase  erzeugenden 
Schädlichkeit  ? 

Ich  glaube  damit  dargetan  zu  haben,  daß  an  der  Spezi- 
fität der  eosinophilen  Reaktion  auf  ganz  bestimmte  Beize 
kein  Zweifel  mehr  bestehen  kann  und  daß  wir  vollauf  berech- 
tigt sind,  die  eosinophile  Leukozytose  als  biologische  Reaktion 
der  neutrophilen  gleichwertig  an  die  Seite  zu  stellen.  Wir  werden 
also  wohl  kaum  fehlgehen,  wenn  wir  auf  Grund  dieser  Aulfassung 

*)  Fol.  haem.  J3d.  I.  Nr.  1],  1904  ii.  Bd.  II,  Nr.  8,  1905. 

**)  Kof.  Fol.  haom.  Bd.  .5,  Nr.  5,  1908. 

***)  Zitiert  nach  E h r 1 i c h s Aiiaomio,  1.  Heft. 

Türk,  Uneraatologie  11,  I. 
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K l.'rsacJieii  ilor 
futiiiiopliik'ii  Ki> 
uktioii ; 

M)  cxoßcne. 


t)  cn'loK>Mif. 


uii(]  il(‘i  früher  {ui^ofülirl(“ii  iHlsaclieii  tJic  tiiis- 

spiechen,  daO  die  verscliiedeiiarligeii  lierisdi(;n  l'arasilen, 
von  deiK'ii  gesprochen  wurde,  (JinsLolTe  in  den  inenschlielien 
Körj)er  gelangen  lassen,  welche  sonsL  gewiü  sehr  verschieden- 
arlig  sein  können,  aber  die  eine  Eigenschaft  gemeinsam  haben, 
daß  sie  eine  eosinophile  Heaktion  im  menschlichen  Orgainsnms 
hervorrnfen.  Oh  sie  das  an  sich  tun,  oder  oh  zur  Erzielung  dieses 
Ergebnisses  erst  eine  Wechselwirkung  mit  gewissen  etwa  in 
den  KörperlUissigkeiten  des  Menschen  vorhandenen  Stollen 
erfortlerlich  ist,  bleibt  für  die  gestellte  Frage  zunächst  belang- 
los, so  interessant  und  wichtig  es  im  allgemeinen  und  sj)eziell 
für  den  Serologen  sein  mag.  — Es  ist  aber  gewiß,  daß  GiflslolTe 
von  dieser  Art  nicht  allein  von  tierischen  Parasiten  gelieferl 
w(‘rden,  sondern  allem  Anscheine  nach  unter  hestimmlen 
N'erhältnissen  auch  von  pllanzlichen  Parasiten  aus  der  Grujjj)e 
der  S[)roßpilze  und  vom  menschlichen  rirganismus  seihst, 
wenn  abnorme  Stollwechselvorgänge  sich  in  ihm  ahspielen. 

Interessant  ist  in  ersterer  Hinsicht  flas  \'orkommen 
einer  wenn  auch  geringgradigen  Eosinojjhilic  bei  Blastomy- 
kosen  und  Sporotrichosen  im  Zusammenhalte  mit  der  AulTas- 
sung  S t u r 1 i s‘)  von  der  Rolle  der  Schimmelpilze  bei  der  Ent- 
stehung der  Pellagra,  welche  Erkrankung  durch  eine  Ixmier- 
kenswerte  Eosinophilie  ausgezeichnet  ist.  Dass  höher  orga- 
nisierte Lebewesen  aus  dem  Pflanzenreiche  eine  andere  Reak- 
tion erzeugen  können  als  die  tiefststeheiKhm  Rakterien,  darf 
uns  nicht  wutulern.  Steht  cs  doch  bezüglich  des  Tierreiches 
irenau  so  : Von  einer  Eosinophilie  bei  Spirochaeteninfektionen, 
bei  Plasmodien-  und  Trypanosomenerkrankungen  ist  wenig- 
stens während  der  akuten  Studien  nichts  bekannt,  nur  bezüglich 
dei-  .\mo(‘benenterits  wird  von  K o m a r o w s k y“)  übei-  eine 
lükah*  hiosino|)hilie  des  1 )armschh*imes  berichtel. 

Auf  der  andei-(Mi  Seite  c:rscht‘inl  (‘S  wieder  n‘chl  iidei(‘s- 
sant,  daß  der  menschliche  Organismus  olTenkundig  sehr  häufig 
an  sich  durch  gewisse  Modiiikal  ionen  seines  /«'Hebens,  «I.  h. 
seiiu's  StolTwechs«'ls,  Produkt.'  liefert,  welch«'  g.'wissermaß.'ii 
zur  l\«)m|)«'nsal  i«m  un«i  zur  Abw.'hi'  «'in«'  allg.'in.'in«'  un«l  s.'hi 
off  «'in«'  bis  zu  «b'u  höchst.'ii  (Ira.b'u  g«'«l«'ili«'u«l«'  l«)kal«‘  l'i«»sin«>- 
phili«'  h«!rv«)iiiif«'t). 

*)  **• 

Kiitwmeli,  K'-f.  I''"!.  lifH'iii.  Mil.  H,  II.  5,  H>«i!t. 
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Im  frühen  Kindesaltcr  scheinen  solche  Vorgänge  schon 
physiologisch  in  geringem  Ausmaße  vorzukomnien,  ]iatholo- 
gisdi  gesLeigerL  aber  bei  der  sogenannten  exsudativen  Diathese, 
die  auch  die  Neigung  zu  Ekzemen,  in  sich  schließt,  aber  nur 
als  eine  Teilerscheinung,  nicht  als  das  Wesen.  Und  eine  solche 
«Diathese»  erhält  sich  ganz  gewiß  in  vielen  Fällen  auch  für  das 
spätere  Leben  ; die  Neigung  zu  Urtikaria  und  zu  Erythemen 
auf  irgendwelche  sonst  harmlose  äußere  Einwirkungen  hin 
dürfte  in  diesem  Sinne  zu  deuten  sein.  Und  wie  ich  schon  oben 
erwähnt  habe,  bin  ich  der  Meinung,  daß  auch  die  iVsthmatikei 
in  diese  Gruppe  gehören  und  vielleicht  überhaupt  alle  jene 
«nervösen»  Menschen,  die  durch  eine  Neigung  zur  Eosinophilie 
gekennzeichnet  sind.  Auch  bei  all  den  so  außerordentlich  ver- 
schiedenartigen Hautkrankheiten,  die  doch  gewiß  in  der  Aetio- 
logie  und  in  der  Pathogenese  große  Unterschiede  und  Gegen- 
sätze aufweisen,  muß  irgend  ein  gemeinsames  Moment  vor- 
liegen, das  bei  ihnen  allen  die  große  Neigung  hervorruft,  bei 
ji'der  Exazerbation  eine  Steigerung  der  Eosinophilie  oder 
überhaupt  erst  deren  Erweckung  herbeizuführen.  Ich  kann 
mich  auch  hier  der  Anschauung  nicht  verschließen,  daß  die 
Ursache  der  Eosinophilie  nicht  in  den  lokalen  Wränderungen 
der  Haut  und  etwa  in  Zerfallsprodukten  von  Epidermiszellen 
zu  suchen  sei,  sondern  daß  sie  tiefer  liege  und  daß  demnach 
die  Eosinophilie  den  Hanlveränderungen  nicht  unter-  sondern 
beigeordnet  sei,  als  unmil telbares  Produkt  der  dem  Krank- 
heitsprozesse überhaupt  zugninde  liegenden  Schädlichkeit. 
Die  dem  Grade  der  Hautveränderungen  in  dei'  HaniMsache 
annähernd  ])arallel  gehenden  Schwankungen  in  der  Bluteosino- 
philie sind  doch  auf  dieser  Basis  genau  so  gut  zu  erklären  wie 
auf  der  anderen,  und  die  hier  vertretene  Auffassung  scheint 
mir  weniger  künstlich  und  weniger  oberllächlich  zu  sein.  Es 
handelt  sich  eben  um  periodisch  an-  und  abschwellende  Krank- 
heitszustände, die  in  ihren  allgemeinen  und  lokalen  Äußerungen 
gleichsinnig  schwankende  Befunde  erzeugen.  Und  in  ganz 
gleicher  Weise  erkläre  ich  mir  die  Verhältnisse  beim  Bronchial- 
asthma. Es  ist  gar  kein  Zw^eifel,  daß  sowohl  die  Bluteosino- 
philie  als  die  im  Sputnmbefunde  zum  Ausdruck  kommende 
lokale  Eosinophilie  fehlen  oder  gering  sind,  oder  vorhanden 
und  stark,  geradezu  überwältigend  sind,  je  nachdem,  ob  der 
Ivranke  sich  in  einer  Latenzjieriode  der  Krankheit  l.)elindet 
oder  vor,  in  oder  nacli  eimmi  akuten  Anfalle  oder  in  einer  mehr 
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clironisdi-akLiven  Kraiikhcilspliaso.  ln  der  I laiipLsaclie  gclicii 
»‘iiiaiider  die  lokale  und  die  allgemeine  eosino])liile  Heaklioii 
parallel  ; aus  gelängen  /.eilliclien  N'erschiedenlieilen  gleich 
Schlüsse  darauf  ziehen  zu  .wollen,  oh  die  SjtuUiinzellen  aus 
dem  Blute  oder  die  Blulzellen  aus  den  Sidileimhäuien  slamnuMi, 
das  halle  ich  für  durchaus  unzulässig,  w(*il  der  suhjekliven 
AufTassung,  die  gewolll.  oder  ungewolll,  nur  allzu  leichl  vam 
t'iuem  voreingenommenen  SLand|mnkLe  heeinllulJL  wird,  mil 
anderen  Worten,  weil  der  hewuBLen  oder  unhewußlen  Willküi' 
im  Urteile  ein  gar  zu  großer  Spielraum  olTensLeht. 

Die  von  mir  angenommenen  Störungen  im  Zelleh(*n, 
welche  abnorme  chemische  SlofTwechselprodukLe  liefern  und 
so  meiner  Anschauung  nach  in  all’  den  so  ganz  verschieilen- 
arlig  erscheinemlen  angeführLen  Fällen  zu  der  Eosinophilie 
lind  zu  den  sonstigen  jeweiligen  Krankheilserscheinungeii 
Anlaß  geben,  werden  aber  gewiß  durch  ganz  verschiedenarligi; 
hünlUisse  gesteigert  oder  abgescliwächt,  zur  Latenz  gebrach! 
oder  geweckt  werden  können,  und  es  scheint  mir  ebenso  unbe- 
rechtigt zu  sagen,  das  Asthma  könne  nicht  auf  einer  dauern- 
den Stofl'wechselstörung  beruhen,  weil  es  nur  {leriodisch  An- 
fälle und  Eosinophilie  hervorruft,  als  es  auf  der  anderen  S(*ile 
doch  nicht  angeht,  zu  sagen,  nur  das  Nervensystimi  allein 
erzeuge  diese  Reaktionen.  Der  Eiulluß  des  Nervensystems 
ist  unleugbar,  aber  er  wird  sich  wohl  nur  iu  dem  Sinne  geltend 
machen  können,  daß  Störungen  und  Dissozial ionen  im  Ablaufe 
und  im  Ineinandergreifen  nervöser  Impulse  eben  die  jiatho- 
logische  Richtung  im  Chemismus  der  Zelle  im  allgemeinen  und 
gewisser  Zellverbände  und  Zellslaaten  im  besonderen  zu  be- 
günsl igen  vermögen. 

Nidimen  wir  diesim  Standpunkt  t'in,  dann  winl  es  uns 
gar  nicht  so  unbegreitlich  erscheinen,  ilaß  bei  verschi(*deneii 
Individuen  trotz  der  im  Brinzipe  erhaltenen  Fhnheil lichkiäl 
des  ganzen  Krankheilsbihles  und  der  spezilischni  Beaklion 
auf  beslimmle  Beize  hin  doch  im  einzidiiiMi  ki'ine  volle  Slelig- 
keil  und  (lleicbarl  igkeit  der  Ihd'nnde  und  Kraiikheilsäußeruugeu 
besteht.  Dann  wird  es  uns  nicht  wundern,  warum  Kampher- 
oder  l*ilokar|)inin jektioneu  oder  doddarreicliung  bei  einzelnen 
Leuten  eine  hh»sino[)hilie  hervorrufen,  bei  anderen  aber  iiiehl, 
warum  nach  riiberkulininjekl  ionen  oder  nach  .\blaul  akuler 
Infektionen,  warum  nach  Ausschaltung  der  Milzfunktion  ein- 
mal eine  stärkere,  einmal  eine  geringere  mler  auch  gar  keine 
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Eosinopliilie  zu  beobacliLen  isL.  — Von  diesem  SLandpunkLo 
aus  erklärt  sich  auch  ganz  leicht  das  gelegentliche  Vorkom- 
men einer  allgemeinen  oder  noch  häufiger  einer  lokalen  Eosino- 
philie bei  manchen  eigenartigen  Gewebsreaktionen  auch  auf 
bakterielle  Schädigungen  hin,  z.  B.  bei  Granulomen,  bei  der 
Lepra  ; und  schließlich  läßt  sich  auf  diese  Weise  auch  die  lokale 
und  die  manchmal  vorkommende  allgemeine  Eosinophilie 
bei  malignen  Geschwülsten  begreifen.  Die  Zellen  der  Granulome 
und  insbesondere  jene  der  bösartigen  Geschwülste  sind  atypisch 
wuchernde  Körperzellen,  was  sich  ja  schon  äußerlich  in  ihrer 
Morphologie  ausdrückt ; sie  sind  also  gewiß  auch  Zellen  von 
einem  der  Norm  nicht  durchaus  entsprechenden  Stolfwechsel, 
und  da  aller  Wahrscheinlichkeit  nach  nun  einmal  die  Produkte 
eines  abnormen  StolTwechsels  der  eigenen  Körperzellen  ebenso 
wie  manche  Stoffwechselprodukte  fremder,  parasitär  im  Men- 
schen wohnender  tierischer  Organismen  sehr  leicht  zu  einei' 
eosinophilen  Abwehrreaktion  führen,  so  kommt  diese  Reaktion 
el)cn  auch  unter  den  erwähnten  Verhältnissen  gelegentlich  vor. 

Ich  habe  mich  bishei'  mit  voller  Absichtlichkeit  des  ganz 
allgemeinen  Ausdruckes  : «Störungen  im  Zelleben,  welche  zu 
abnormen  chemischen  Stoü'wcchselprodukten  führen»  bedient, 
weil  über  die  Natur  der  zu  Grunde  liegenden  Störungen  trotz 
manchei'  Erklärungs-  und  Deutungsversuche  bisher  nichts 
Sicheres  und  Positives  bekannt  ist.  Schon  Neuss  er  hat 
seinerzeit  ein  System  auf  ähnlichen  Gedanken  aufgebaut, 
aber  auch  er  konnte  keine  konkrete  Basis  finden,  auf  welcher 
es  sich  hätte  schärfer  umgrenzen  lassen.  Neuerdings  haben 
K.  Reiche  r und  E.  H.  Stein*)  den  Versuch  gemacht, 
die  Eosinophilie  in  direkten  Zusammenhang  mit  der  als  «ura ti- 
sche Diathese»  bezeichneten  Störung  im  endogenen  Puriu- 
stollwechsel  zu  bringen,  und  haben  eine  .Vbhängigkeit  der 
Eosinophilie  von  vermehrtem  Kernsubstanzzerfall  l)ehauptet  ; 
sie  gehen  sogar  so  weit,  diese  Auffassung  damit  zu  stützen, 
flaß  in  der  Substanz  der  eosinophilen  Granula  offenbar  Körper 
vorhanden  sind,  die  auch  beim  Kernzerfall  entstehen  können, 
nehmen  also  offenbar  an,  daß  diese  Abbauprodukte  des  Kern- 
zerfalles direkt  zum  Aufbau  der  eosinophilen  Granulation 
verwendet  werden.  Speziell  die  Verhältnisse  beim  Asthma 
bronchiale  werden  in  diesem  Sinne  verarbeitet  und  das  Asthma 


6)  Bezieliungoii 
der  Kosinopliilic 
zur  uratisclieii 
Diatlioso. 


*)  Fol.  Imom.,  Bd.  IX,  H.  4,  1910. 
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<*)  Rcziehuligen 
zur  „Vai»otoriie“ 


selbst  wird  in  innige  W t‘cliselb(*y,i(*liiiiig  zur  ecdileii  (jiclit  ge- 
bracdil,  wie  das  ebenfalls  sclion  .N  e ii  s s c;  r anged(ud(*t  halle, 
liiwieweil  iliese  Iidnzelbeiteii  ricblig  sind,  läßl  sich  dernialeii 
noch  nichl  Ix'stiminen  — • aber  jedindalls  gehl  nieine  Cberzen- 
gnng  dahin,  daß  ein  Körnchen  W aln’lndl  in  ihnen  sleckl.  .\lnß 
es  denn  aber  gcnade  der  Zerfall  von  Zellen  bezw.  von  Zellker- 
nen sein,  welcher  die  für  die  eosinophile  lieaklion  vei'anlworl- 
lichen  Stoße  lieferl  ? Ich  kann  jnst  hieran  inchl  rechl  glauben 
und  möchte  eher  Krodnkle  der  lebenden  Zelle  veranl worllich 
machen. 

ln  neuester  Zeit  sind  in  dieser  Hinsicht  neue  Ausblicke 
erölTnel  worden.  Währeml  N e n s s c;  r annahm,  daß  lokale 
Kosinophilie  bei  Keizznsländen  des  Syrnpalhikns  ans  ort- 
sländigen  Zellen  entstehe,  ist  man  jetzt  zu  der  .Meinung  gekom- 
men, die  Eosinophilie  sei  in  nahe  Heziehnngen  zu  der  sogenann- 
ten \ agotonie  zu  bringen.  — Einige  klinische  und  experimen- 
telle Beobachtungen  stützen  diese  Annahme.  Das  Pilokarpin, 
von  dessen  Fähigkeit,  eine  Eosinophilie  herbeizuführen,  bereits 
fi’üher  die  Bede  war,  hat  sich  als  mächtigstes  Beizmittel  für 
die  autonome  Innervation  entpuppt.  .Auf  der  anderen  Seite 
kontite  nachgewiesen  werden,  daß  durch  das  vaguslähmende 
Atropin  und  durch  das  sympathikusreizende  .Adrenalin  in 
gleicher  Weise  eine  bestehende  Eosinophilie  zum  Rückgänge 
oder  die  Eosinophilen  überhau|it  fast  zum  \’erschwinden  ge- 
bracht, werden  können.*)  In  Ü bereinstimmnng  rlamit  steht  die 
antiasthmatische  Wirksamkeit  der  Belladonnapräj)arate  uml 
des  .Adrenalins,  welche  letztere  J agic**)  zuersi  festgestelll  hal. 
— Das  sind  bei  aller  noch  bestehemlen  Unklai’heit  in  diesen 
Fragen  immerhin  unbestreitbare  Tatsaclnm,  aus  welchen  sich 
vielleicht  der  Schluß  abhnten  läßt,  daß  bei  tjberwiegen  der 
autonomen  Innervalion,  der  Vagotonie,  die  klinisch  auch  sonst 
fliirch  gewisse  Zeichen  (Su[)erazidilät,  Bradykardi(*,  spastische 
t )bstipation)  erkcuinbar  ist,  eine  Neigung  zu  holnm  Werlfii 
der  hiosinophilen  bestehen  dürfte,  und  Ihm  (jberwiegen  der 
Sympathikusinnervation  das  ( le,geid,eil.  Da  di(*se  beiden  Ner- 
vengruppen auch  die  g(!saml,e.  iniu're  Sekretion  Ixdierrschen 

•)  Sif'ho  K P |)  i n >5  o r und  H o tt  h.  2t>.  KonnmU  für  iminn«  .Modi/.in,  Wi<‘8l>iidi'n. 
I!)0!l  und  : „Din  VtiKotonin",  SiuniulunK  klin.  AbliHndliinK<‘n  (v.  Noordon),  Htlü. 
Sr.  !»  II.  IO.  Wnilnrt*  M <<  r toll  i.  k’  ii  I t ii  und  H n li  w n i>  n i>  r.  Znil«ohr.  f.klin. 
.Mndixin,  Hd.  72. 

••)  HnrliniT  klin.  WiK'linimHir.,  MtOl). 
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und  mit  ihr  den  Ablauf  des  gesamten  Stoffwechsels,  so  liefern 
diese  neuen  Beobachtungen  ganz  konkrete  Grundlagen  für 
die  oben  vertretene  Anschauung,  daß  gewisse  Änderungen 
im  Zelleben,  im  inneren  Haushalte  des  Organismus,  welche 
als  sogenannte  «Diathese»  habituell  bestehen  können,  die 
Neigung  zu  Eosinophilie  und  zu  gewissen  Krankheitserschei- 
nungen in  sich  schließen  • 5 

In  naher  Beziehung  zu  diesen  neueren  Feststellungen 
steht  die  Anschauung,  welche  allei-neuestens  Em  i 1 Schwarz*) 
vertritt.  Er  kommt  auf  Grund  eingehender  Studien  zu  der 
Überzeugung,  daß  lokale  und  allgemeine  Eosinophilie  in  inni- 
gem Zusammenhänge  stehen  mit  sekretorischen  Reizzustäiiden 
an  verschiedensten  Orten,  so  z.  B.  in  der  Bronchial-  und  Darm- 
schleimhaut oder  in  der  Haut ; denn  in  den  eosinophilen 
Sekreten  der  genannten  Schleimhäute  sieht  er  nicht  Produkte 
einer  Transsudation  oder  Exsudation,  sondern  solche  einer 
epithelialen  Sekretion,  und  auch  die  Pemphigusblasen,  die 
Urtikariaquaddeln  und  sonstige  Hauteruptionen  deutet  er 
als  Produkte  einer  abnormen  sekretorischen  Tätigkeit  der 
Zellen  des  Rete  Malpighi.  — Die  Zusammenhänge  zwischen 
Eosinophilie  und  sekretorischem  Reizzustand  sind  seiner  \’or- 
stellung  nach  allerdings  einigermaßen  kompliziert.  Die  Eosino- 
philie ist  nicht-  Folge  der  erhöhten  Drüsentätigkeit,  sondern 
neben  dem  Nervenreiz  deren  mitbestimmende  Ursache.  Auf 
den  gesteigerten  oder  pathologisclien  Nervenreiz  hin  werden 
seiner  Vorstellung  nach  Stoffe  in  den  Drüsenzellen  erzeugt, 
welche  die  Eosinophilen  aus  dem  Blute  anlocken  ; denn  jede 
lokale  Eosinophilie  ist  seiner  Überzeugung  nach  haematogen. 
ln  den  Eosinophilen  nun,  wahrscheinlich  in  der  Substanz 
ihrer  Granula,  ist  ein  StolT  (ein  Plormon  oder  Krinin)  enthalten, 
welcher  erst  die  eigentliche  Sekretion  der  Drüsenzellen  akti- 
viert ; es  bedarf  also  des  Zusammenwirkens  von  Nervenreiz 
und  «eosinophiler»  Substanz,  um  den  eigenartigen  Sekretions- 
vorgang auszulösen  — und  zwar  dürfte  das  angenommene 
Hormon  nur  «für  die  autonom  innervierten  sekretorischen  Zell- 
Lerritorien»  wirksam  sein. 

Sie  entnehmen  aus  all’  dem  Gesagten  wohl,  daß  wir 
noch  immer  nicht  imstande  sind,  die  Entstehung  und  Bedeu- 
tung einei'  Eosinophilie  halbwegs  sicher  zu  erklären.  Aber 


*)  Wiener  mediz.  W'ochensclirift,  1911,  Nr.  8 und  9, 
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wir  sind  doch  ühcr  das  eiiifaclio  Hcf^islriercn  anscheinend 
zusanimenhangloser  Bel'unde  Idnans  vorg<*dninf^en  und  es 
liegen  hewulJL  vorwärtsLastende  N’eisncln?  in  IjesLinunler  Bich- 
Inng  vor,  welclu'  zu  der  Erwarlnng  l>erechl  igtui,  daß  wir  der 
rnnklionellen  BedeiiLnng  der  Eosinophilen  und  daniil.  aucli  der 
Bedeutung  der  eosinophilen  Bi;aktionen  aut  dej-  Spur  «ind. 
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Nunmehr  muß  ich  aber  doch  noch  einmal  auf  die  M a s I- 
zellen  und  auf  die  h'rage  nach  ihrer  Bedeutung  im  Blule 
und  in  den  Geweben  zu  sprechen  kommen,  obwohl  ich  darüber 
schon  früher  einiges  gesagt  habe.  Klinisch  gibt  es  eine  Mast- 
zellenleukozytose überhaupt  nicht,  wie  ich  das  ebendort  aus- 
einandersetzte ; es  kommt  nur  gelegentlich  eine  mäßige  \'er- 
mehrung  dieser  Zellen  vor,  bezüglich  welcher  jedes  System 
fehlt.  Vielleicht  hat  also  die  experimentelle  Forschung  zur 
K'lärung  dieser  vorliegenden  Frage  etwas  beigetragen.  Al>er 
auch  das  ist  kaum  zu  behaupten.  Pros  eher*)  führt  an, 
daß  Schmauch  durch  Injektion  von  Pyrodin  eine  äußerst 
starke  Mastzellenleukozvtose  erzeugen  konnte  — aber  nur 
in  einem  einzigen  Falle  — und  daß  eine  gleiche  Leukozytose 
bei  Kaninchen  nach  L e v a d i t i durch  Staphylotoxin  und 
durch  Hemiallmmose  hervorgerufen  werden  könne.  P r ö scher 
selbst  gibt  an,  bei  Kaninchen  eine  äußerst  starke  Mastzellen- 
leukozytose durch  Injektion  des  haemolytischen  Giftes  der  1^'eu- 
crunke  (Bombinator  igneus)  erzielt  zu  haben.  Es  sollen  haupt- 
sächlich einkerruge  Elementi;  gewesen  sein,  deren  Granula 
aber  lucht  gleichmäßig  verteilt,  sondern  «zu  einem  unregel- 
mäßigen Haufen  verklebt  nur  in  einem  kleinen  exzentrisch- 
uni|)olaren  Sektorenausschnitte  der  Z(illen  angehäufi  waren.» 
Fihne  gicicharlige  .Mastzellenleukozytose  sah  er  nach  Injeklion 
von  Karzinom-Pressaft  hei  Kaninchen,  und  ähnliches  soll 
Ba  b nach  .Milchinjektion  beohachtet  haben.  Das  ist  anschei- 
nend die  ganze  .Vusbeutf^  d(U’  experimentellen  h'orsehnng, 
und  diese  gestaltet  es  jedenfalls  auch  nicht,  ein  System  in  dir 
Sache  zu  bringen. 

•)  Kol.  hiuwiiiit.  Md.  I,  Nr.  II,  l!M)4. 
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Es  wird  also  nicht  angclien,  über  die  MasLzellen  im  Blute 
und  über  ihre  Bedeutung  eine  Meinung  abzugeben,  ohne  daß 
man  das  Verhalten  der  Mastzellen  in  normalen  und  krankhaft 
veränderten  Geweben  mitberücksiebtigt.  Da  ergibt  sieb  nun 
vor  allem  die  Tatsache,  daß  nicht  nur  im  Blute  sondern  auch 
im  normalen  Knochenmarke  die  Mastzellen  eine  äußerst  ge- 
ringe Rolle  spielen,  nur  ganz  spärlich  und  verstreut  im  eigent- 
lichen Markgewebe  beobachtet  werden,  während  etwas  zahl- 
reichere derartige  Elemente  mitunter  im  bindegewebigen  Ge- 
rüste des  Markes  und  der  Milz  Vorkommen  können.  Neuestens 
wird  von  Benacchio’)  sowohl  als  von  -K  a r d o s ')  das 
Vorkommen  echter  Mastzellen  im  Knochenmarke  überhaupt 
in  Abrede  gestellt.  Nur  bei  der  myeloiden  Leukaemie  finden 
wir,  ebenso  wie  hier  allein  im  Blute  eine  starke  absolute  und 
relative  Vermehrung  der  Mastzellen  die  Hegel  bildet,  auch 
im  myeloiden  Gewebe  eine  aulTällige  und  manchmal  hoch- 
gradige Mastzellenvcrmehrung.  Die  höchsten  Grade  dieser 
Veränderung,  welche  bisher  beobachtet  wurden,  hat  wohl 
J o a c h i m ■'*)  beschrieben,  der  über  zwei  Fälle  mit  53.6  und 
80%  jVIastzellen  im  Blute  berichtete  ; bei  dem  letzteren  Falle, 
der  tödlich  endigte,  ergab  die  Obduktion,  daß  Knochenmark 
und  Milz  vorwiegend  aus  Mastzellen  bestanden  und  daß  auch 
die  Leber  große  Mengen  davon  enthielt.  .Auch  ich  habe  einen 
Fall  von  subakut  verlaufender,  unreifzelliger  myeloider  Leuk- 
aemie vorübergehend  gesehen,  bei  welchem  ein  außergewöhn- 
lich großer  Teil  (ich  schätze  auf  mindestens  40 — 50  %)  tl Ol- 
eine granuläre  DilTerenzierung  aufweisenden  myeloiden  Ele- 
mente teils  typische  Mastzellen  waren,  teils  in  den  verschie- 
densten Stadien  die  Entwicklung  der  Mastzellengranulation 
aufwiesen.  Uber  einen  ganz  neuen  hiehergehörigen  Leukae- 
miefall  berichtet  endlich  T o m a s z e w s k i“*),  eine  chronische 
myeloidc  Leukaemie  mit  28.7  bis  40%  Mastzellen.  — Das 
sind  aber  auch  im  Gebiete  der  myeloiden  Leukaemie  seltene 
Ausnahmen. 

Eine  ganz  unvergleichlich  größere  und  bedeutungs- 
vollere  Rolle  als  im  Blute  und  im  myeloiden  Gewebe  spielen  'X'Äzdii';;', 

‘ des  Blutes. 

»)  Fol.  haemat.  Archiv,  Bd.  XI,  Heft  2,  1911. 

*)  ebendort. 

3)  Deutsches  Arch.  f.  klin.  Mod.  Bd.  87,  H.  n und  0.  (B-cf.  Fol.  haoni.  Bd.  7. 

Nr.  7.  1909). 

*)  Fol.  haematol.  Archiv,  Bd  XII.  Heft  1,  1911. 
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•Maslzellen  in  anderen  normalen  und  insbesondere  in  krank- 
haft veränderten  Körpergeweben,  und  zwar  überall  im  Gebiete 
der  Bindesui)stanzen.  Ich  habe  micli  aber  gar  niclit  getraut, 
in  diesem  Satze  den  bestimmten  Artikel  vor  das  Wort  «Mast- 
z(dlen»  zu  setzen,  weil  ich  dann  Gefahr  liefe,  von  allen,  welche  ein 
Hecht  haben  oder  es  zu  haben  glauben,  über  die  Mastzellen- 
frage mitreden  zu  dürfen,  je  nach  dem  Temperamente  als 
rückständig  gebrandmarkt  oder  wenigstens  als  unverbesser- 
licher Itickkopf,  der  die  Entdeckungen  anderer  einfach  nicht 
sehen  will,  achselzuckend  ignoriert  zu  werden.  Alle  Histologen 
und  liaematologen  nämlich,  welche  in  dieser  Frage  das  Wort 
ergrilTen  haben,  von  Ehrlich-  W e s t p h a F)  an  bis  P a p- 
p e n h e i m^),  Maxi  m o w^)  und  W e i d e n r e i c h®)  und 
selbst  bis  N a e g e 1 i behaupten  steif  und  fest,  daß  die  Mast- 
zellen des  Markgewebes  und  des  Blutes  etwas  ganz  anderes 
seien  als  die  .Mastzellen  des  Bindegewebes.  P a p p e n h e i m 
und  \\  e i d e n r e i c h sprechen  bei  dieser  Gelegenheit  den 
.Mastztdlengranulationen  die  Berechtigung,  diesen  Namen  zu 
führen,  überhaupt  ab  und  betrachten  sie  als  Degenerations- 
produkte des  Protoplasmas  oder  gar  des  Kernes,  wobei  W e i- 
den  reich  allerdings  die  Vorsicht  besitzt,  diese  .Auffassung 
auf  den  .Menschen  zu  beschränken  und  die  Mastzellen  z.  B. 
des  Meerschweinchens  wieder  für  ganz  anders  geartet,  nämlich 
für  echt  granuliert  zu  erklären.  Ehrlich  hat  zwar  zuerst 
die  echte  Granulierung  der  Mastzellen  behauptet  und  N a e g e 1 i 
bf'sitzt  Pietät  genug,  ihnen  diese  Eigenschaft  zu  belassen, 
dagegen  erklärt  er^),  daß  cs  «nur  ganz  geringe  histologische 
Kenntnis  brauche,  jede  engere  Beziehung  zwischen  den  ein- 
kernigen .Mastzellen  der  Gewebe  und  den  Mastmyelozyten 
des  Knochenmarkes  als  ganz  ausgeschlossen  zurückzuweisen». 

Ich  armer  Tor  aber  bin  verblendet  genug,  trotz  dieser 
aul oiitat iveji  Urteile  meine  eigene  Meinung  zu  haben  und 
mich  auf  meine  eigenen  Augen,  welche  seit  11  Jahren  lau- 
sende, von  Präparatrm  mit  Mastzellcn  untersucht  haben,  im 
normalen  wie  im  pathologischen  Blute,  in  jenem  des  Menschen 
wie  in  jem*m  von  Tieren,  soweit  zu  verlassen,  daß  ich  mir  Int- 
särhlielu*  Befunde  nicht  abslreiten  lasse,  welche  ich  nicht 

')  UntürHUcliungi'M.  181)1. 

*)  Kol.  lifiorn.  Hrl.  I.-V.  an  varHohindonon  Stollf'n. 

*)  Siflii'  iitifon. 

*)  l)io  Aiiiwmi«',  I.  Ahloilung,  II.  Aiifliig<‘.  SS.  134. 
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einmal,  sondern  lumdertmal  gesehen  und  durch  die  verschie- 
denartigsten Färbungen  und  Fixationen  aul:  ihre  Richtigkeit 
geprüft  habe.  Durch  einen  heißen  Kampf  mit  L ö \v  i L winde 
ich  vor  12  Jahren  auf  das  Studium  der  MasLzellen  hingewiesen, 
und  meine  Mastzellenbeobachtungen,  welche  gewissermaßen 
als  Nebenprodukte  dieses  Kampfes  und  als  dessen  reales  Er- 
gebnis zu  Tage  kamen,  wurden  eben  schon  vor  11  Jahren  ver- 
öffentlicht, und  zwar  unter  einem  Titel,  aus  dem  nicht  ohne- 
weiters  hervorgeht,  daß  es  sich  um  Mastzellenstudien  handelt*). 
Später  bin  ich  nur  noch  ein  einzigesmal,  vor  6 Jahren, 
auf  diese  Frage  zurückgekommen** •••)),  wieder  nur  im  Rahmen 
einer  auch  verschiedenen  anderen  Fragen  gewidmeten  Ab- 
handlung. Das  sind  wohl  für  unsere  modei'uen  Blutforschei' 
Gründe  genug,  um  meine  Originalabhandlungen  und  die  darin 
niedergelegten  tatsächlichen  Beobachtungen  nicht  zu  kennen 
oder  sie  als  «veraltet»  zu  mißachten.  — Und  so  kommt  es, 
daß  ein  solcher  moderner  Forscher,  nämlich  M c i d e n r e i c h*  * * ), 
sich  auf  Grund  der  Beobachtung  einiger  Mastzellen  aus  sei- 
nem eigenen  Blute  und  einiger  Präparate  von  zwei  Leukao- 
iniefällen  ein  als  unfehlbar  hingestelltcs,  in  Wirklichkeit  aber 
durchaus  falsches  Urteil  über  die  wirklichen  Verhältnisse 
der  Mastzellen  im  normalen  und  krankhaft  veränderten  Blute 
des  Menschen  bildet,  während  ich  für  meine  Beobachtungen 
hunderte  und  aberhunderte  Ih'äparatc  vei'wendetc  und  auf 
Grund  reicher  Erfahrungen  ersl.  die  Bedingungen  feststellle, 
unter  welchen  man  überhaupt  die  wirkliche  Beschaffenheit 
der  Mastzellengranula  im  Blute  und  nicht  gewisse  aus  ihnen 
durch  ungeeignete  Verfahren  dargestellLe  Kunstprodukte  beob- 
achten kann.  Was  aber  von  diesen  meinen  Beobachtungen 
heute  angeführt  wird,  schreibt  man  zumeist  nicht  mir  zu, 
sondern  anderen  Autoren,  die  es  auf  Grund  meiner  Unter- 
suchungen mir  nachempfunden  haben  — allerdings  ohne  sich 
viel  mit  der  Zitierung  meiner  Untersuchungen  abzugeben. 
Ich  gebe  mich  nicht  der  Hoffnung  hin,  die  Herren,  welche  in 
dieser  Frage  schon  Partei  ergriffen  haben,  zu  bekehren,  wohl 


*)  „Ueber  die  Haemamoeben  Löwits  im  Blute  Leukaemisoher“  Wr.  klin. 
Wochensohr.  1900,  Nro.  13  u.  Verh.  d.  18.  Kongr.  f.  inn.  Med.,  Wiesbaden 
1900;  weiters:  ,, Untersuchungen  zur  Frage  von  der  parasitären  Natur  d<’r 
myeloiden  Leukaemie,“  Zieglers  Beitr.  Bd.  30,  1901. 

**)  Kritische  Bemerkungen  über  Blutzellcnbildung  und  -bononnung,  Fol.  liaem. 
II.  Nr.  4,  1905. 

•••)  Fol.  haem.  Bd.  V.  Nr.  3,  1908. 
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al)cr  habe  ich  das  VerLrauen,  daß  andere  Forsclier  welclie  bisher 
iinbeLeiligL  waren,  dei-  Sache  nachgidien  und  ein  unpartei- 
isches Urteil  al»gel>en  werden.  Und  diese  bitte  ich,  vorerst 
aucli  meine  allerdings  schon  10  und  11  Jahie  alten  Ahliand- 
lungen  zu  studiei-en  und  die  darin  zur  Eihaltung  der  wirk- 
lichen Form  und  BeschalTenheit  der  Mastzellenkörnung  enip- 
lohlenen  .Maßnahmen  nachzuprüfen. 

Ich  kann  Sie  heute,  meine  Herren,  nur  versichern,  daß 
alles  das,  was  ich  im  ersten  Teile  der  N’orlesungen  über  die 
wirkliche  BeschalTenheit  der  Mastzellengranula  im  Blute  des 
Menschen  gesagt  habe,  vollauf  zu  Hecht  besteht,  und  daß  alle 
gegenteiligen  Behauptungen  auf  der  Beobachtung  von  Bil- 
dern l)ei'uhen,  welche  als  Kunstprodukte  infolge  einer  unge- 
eignelen,  die  Mastzellenkörnung  nicht  in  ihrer  ursprünglichen 
Form  erhaltenden  .Methodik  gewonnen  wurden. 

Die  Maslzellen  im  Blute  des  normalen  .Menschen  sind 
erstens  polymorphkernig.  Ihr  Kern  hat  oftmals,  besonders 
wenn  die  Zellen  nicht  plattgedrückt  sind,  eine  eigenartige, 
von  den  Kernbildern  der  Eosinophilen  und  der  Neutrophilen 
l)ei  gleicher  Pi'äparatdicke  abweichende  Form.  Dies  bei'uht 
jedoch  nur  zum  Teile  auf  wirklicher  Foimverschiedenheit, 
zum  andern  Teile  aber  darauf,  daß  die  Mastzellen  im  Durch- 
schnitte wesentlich  kleiner  sind  als  die  Eosinophilen  und  zu- 
meist auch  merklich  kleiner  als  die  Neutrophilen,  und  daß 
der  Kern  deshalb  in  den  nicht  plattgedrücktcn  Zellen  nicld 
schön  ausgebreitet,  sonclern  zu  einem  Knäuel  zusammenge- 
ballt erscheint,  derart,  daß  seine  wahre  Form  nicht  oder  nur 
mangelhaft  zu  Tage  tritt.  Es  ist  aber  richtig,  daß  die  .Mast- 
zellen des  noiinahm  Menschenblutes  häufiger  als  die  anderen 
Uratmlozyten  anstatt  der  in  verschiedenem  Grade  polymorphen 
auch  einfach  gebuchtete  K'erne  besitzen  ; immerhin  sind  diese 
Formen  in  der  Minderzahl.  Im  leukaemischen  Blute  kommen 
(!chte  .Mastmyelozyten  vor  mit  großen,  feimud zig  strukturierten, 
chi’omatinartnen  Kernen  ; sie  spielen  aber  eine  viel  geringere 
Bolh;  als  die  neutrophilen  oder  die  eosinophilen  .Myelozyten. 
Und  aiieli  bei  starken-  .Mastzcllenvermehrung  ist  im  leukac'- 
misclien  Bilde  weitaus  die  .Mehrzahl  der  Zidlen  polymorpli- 


kernig. 

Zweitens  ist  der  Kern  der  reifen 
se.linilte  cbromal  inärmer  als  ji-ner  (lei- 
er dunkler  und  in  einem  anderen  'l’one 


Maslzellen  im  Durch- 
Nentrophilen  ; wenn 
gefärbt  erscheint  als 
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die  übrigen  Leukozytenkerne,  so  ist  das  die  böige  einer  Im- 
bibition mit  der  metachromatiscb  gefärbten  Sid^stanz  dei’ 
zum  Teile  aufgelösten  Mastzellengranula. 

Drittens  : Es  ist  vollkommen  falsch,  daß  die  Granula 
der  Mastzellen  des  normalen  oder  leukaemischen  menschli- 
chen Blutes  außerordentlich  verschiedengestaltig  sind,  eine 
äußerst  wechselnde  Größe  und  Form  innerhalb  derselben  Zelle 
haben,  oftmals  grobklumpig  oder  wie  eine  zusamniengelau- 
fene  tropfenförmige  Schmelze  aussehen.  In  Wirklichkeit  sind 
die  Mastzellengranula  zwar  in  verschiedenen  Zellen  verschie- 
den groß,  auch  in  der  gleichen  Zelle  nicht  absolut,  sondern 
wie  auch  die  neutrophilen  und  eosinophilen  Körnchen  nur 
annähernd  von  gleicher  Größe  ; die  Unterschiede  sind  etwas, 
aber  nicht  sehr  viel  größer  als  bei  den  anderen  Granulozyten. 
Die  Granula  sind  weiters  auch  nicht  das  cinemal  reichlich, 
ein  andermal  spärlich,  ungleichmäßig  im  Protoplasma  ver- 
teilt, sondern  sie  sind  unter  normalen  ^'erhälLnissen  immer 
zahlreich  und  annähernd  gleichmäßig  über  den  ganzen  Zelleib 
verteilt,  fast  genau  so  wie  bei  den  anderen  Gi’amilozy tcn. 
Spärlichkeit  und  Ungleichmäßigkeit  der  N’erteilung  kommiMi 
nur  unter  pathologischen  Verhältnissen  vor,  genau  so  wi(' 
etwa  unter  diesen  Umständen  auch  bei  den  Eosinophilen. 
Unter  krankhaften  ^’erhällnissen  sind  auch  über  das  gewöhn- 
liche Maß  hinausgehende  Größenunterschiede  der  Granulalion 
verschiedener  Zellen  voidiaiiden,  genau  so  wie  bei  den  Eosino- 
philien und  selbst  bei  den  Neutrophilen.  Farblose  \'akuoleii 
kommen  in  normalen  Mastzellen  ebensowenig  vor  wie  in  neu- 
trophilen oder  eosinophilen  Zellen  ; wenn  sie  beobachtet  wer- 
den, sind  sie  immer  Kunstproduktc,  hervorgebracht  durch 
teilweise  Auflösung  der  Granida  infolge  ungeeigneter  Methodik. 
Ebenso  sind  alle  Behauptungen  über  die  abenteuerliche  Form 
und  Größe  der  Granula  und  ^'akuolen  im  Zelleihe  nur  durch 
das  Entstehen  von  Kunstprodukten  bei  Anwendung  von  Dar- 
stellungsmethoden bedingt,  durch  welche  die  leicht  quellbare 
und  leicht  lösliche  Substanz  der  Mastzellenkörnung  teilweise 
oder  gänzlich  aus  dem  Zelleibe  ausgelaugt  wurde,  sodaß  sie 
entweder  als  «zusammenlließende  tropfenförmige  Schmelze»*) 
auf  Protoplasma  und  Kern  der  Zelle  liegt  oder  diffus  den 
Kern  durchtränkt  oder  überhaupt  aus  der  Zelle  und  dem 

*)  Sieho  1.  Teil  dieser  „Vorlesungen“,  IS.  318. 
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21.  Vorlesunc. 


l'iüpaialt*  in  die  l'’arl)lüsiing  iihei’gcgangcn  iimj  soniil  vci- 
scliwiuiden  isL 

Eine  Uidcdlose  l’'ärl)nii}i  ‘lei-  .MasL/ell<*n<^rannla  erhält 
man  /iendicli  sicher  nni-  hei  N'erwendung  von  Alkohol-  oder 
1 lilzelixalion  und  h'ärhnng  mit  eiiu'r  niindesLens  50  — 00% 
absoluten  Alkohols  (ud haltenden  Ltjsnng  eines  einfaclien  ba- 
sischen h'arbsLolTes,  am  besten  und  einfachsten  mit  einer  derar- 
ligi'ii  Mel hylenblanlösung,  oder  durch  Anwendung  der  von 
mir  angegebeiuMi  Methylenblau-Jodfärbung,  die  allerdings  mn- 
bei  beträchl lieber  Übung  sicher  gelingt.  N'on  den  jetzt  übli- 
elnui  Eärbungsmethoden  gil>t  nur  die  Färbung  mit  eosinsau- 
rem  .Melhylenblau,  am  besten  nach  der  von  mir  fi-üher  ange- 
gel»enen  Anwendungsvoischrift  gebraucht,  zumeist  annähei-nd 
oder  hall)wegs  erhaltene  Mastzellenbilder,  wenigstens  an  dicke- 
ren l'räparalstellen,  während  an  dünnen  Stellen  auch  hiiu- 
zumeist  ein  Teil  der  Granula  aufgelöst  erscheint.  Die  enorm 
leichte  W'assiM-löslichkeit  der  Mastzellenkörnung  ist  eben  ihr 
hervorragendstes  Charakteristikum  gegenüber  allen  anderen 
Körnungen.  Alle  Homanowskyfärbungen  sind  minder  günstig 
für  tlie  Mastzellendarstellung,  am  besten  noch  die  Methodik 
nach  Leishman,  am  ungünstigsten  aber  ohne  Zweifel 
jene  nach  Giemsa,  so  schöne  Zellbilder  sie  sonst  zu  liefern 
])llegt.  Auch  das  Panchrom  ist  dem  alten  Leishman  nicht 
überlegen. 

M'enn  man  sich  die  Mühe  nimmt,  in  der  von  mir  ange- 
gebenen Weise  die  Mastzellen  des  normalen  und  auch  des 
leukaemischen  Blutes,  in  dem  sie  ja  noch  einige  schon  im  erstiui 
'l'eile  erschö])fend  niedergelegle  IGgenheiten  aufweisen,  zu 
studieren,  dann  kommt  man  zu  dn* durch  alle  gegenteiligmi  An- 
gaben nicht  zu  erschütternden  Übi'rzeugung,  ‘laß  die  Masl- 
zellen  \mn  Ehrlich  mil.  volhun  H(*chl(‘  als  eine  eigenartige 
echt  granulierte  Zellform  hingestelll  wurdni  und  daß  sie  nicht 
Produkte  einer  muzinoiden  I tegenn-al ion  \on  Lymphozyten 
(»d‘‘r  großen  (‘iid<ernigen  Lenkozyten  sind,  wie  das  P a ]>  p e n- 
heim  behanplel.  Dann  sieht  man  aneh,  daß  die  .Mastzellen 
des  mens‘-lilichen  Blutes  niehl  elwas  ganz  anderes  sind  als 
die  Maslzellen  \'f)ii  .Meerschw‘‘i ii(dien  und  Kanim-hen,  wi(‘  wie- 
der \\  ‘‘  i ‘I  ‘‘  n r e i c h fest gesl i*lll  haben  will,  sondern  daß 
sie  in  der  Form  des  Kernes  nml  der  Gramdalion  jenen  so  \\i‘il 
gleichen,  als  es  überhaupt  vn  niinfl  igerweist*  bei  zwei  von- 
eijiander  so  versehiedeiien  Allen  der  Säuget, ierreihe  möglich 


Mastzelleiireaktiouen. 


303 


ist.  Dt'i-  einzige  bcstelienbleibendc  Untcrscliied  ist  der,  daI3 
die  Granula  der  Nager  etwas  weniger  leicht  wasserlöslich  sind 
als  jene  des  Menschenbliites  ; infolgedessen  bleiben  sie 
leichter  in  ihrer  wirklichen  Form  und  Größe  erhalten,  auch 
wenn  man  mindergeeignete  Darstellungsmethoden  verwendet. 

Das  ist  alles,  was  ich  für  heute  zu  sagen  habe  und  was 
ich  sagen  mußte,  um  zu  der  Behauptung  Stellung  zu  nehmen, 
daß  die  Mastzellen  des  Menschenblutes  etwas  ganz  anderes 
seien,  als  die  Mastzellen  der  Gewebe,  währenddem  bei  den 
Nagern  ein  solcher  Unterschied  zwischen  Gewebs-  und  Blut- 
mastzellen nicht  bestehe.  Er  besteht,  was  die  Granulation 
betrifft,  ganz  gewiß  auch  beim  Menschen  nicht,  und  der  Unter- 
schied der  beiden  Mastzelltypcn  in  Bezug  auf  Zell-  und  Kern- 
form ist  beim  Menschen  auch  kein  anderer  und  kein  größerer 
als  bei  den  zum  Vergleiche  herangezogenen  Nagern.  Ich  bin 
zwar  kein  zünftiger  Histologc,  habe  aber  doch  soviel  MasL- 
zcllen  in  Gewebsschnitten  gesellen,  daß  ich  sagen  kann,  sic 
sehen,  was  ihre  Granulation  betrifft,  nicht  um  ein  Haar  anders 
aus  als  tadellos  erhaltene  Mastzellcn  des  Blutes  ; sie  sind  in 
den  Geweben  nur  regelmäßig  viel  besser  erhalten  als  im  Blute, 
was  eben  daher  rührt,  daß  sic  dort  in  ein  fixes  Zellgewebe  ein- 
gebettet sind,  hier  aber  in  einem  flüssigen  Medium  liegen  und 
der  lösenden  Einwirkung  des  Wassers  unvergleichlich  viel 
besser  zugänglich  sind.  Auch  die  Unterschiede  in  der  Kern- 
größe, Kernfärbung  und  Kernstruktur,  auf  Grund  welcher 
N a e g e 1 i «jede  engere  Beziehung  zwischen  den  zwei  Arten 
von  Mastzellen  als  ganz  ausgeschlossen  zurückweist»),  kenne 
ich  ; und  trotz  meiner  geringen  histologischen  Erfahrungen 
wage  ich  die  Behauptung,  daß  diese  Unterschiede  nicht  hin- 
reichen,  um  justament  nur  beim  Menschen  die  MasLzellen  der 
Gewebe  als  eine  vollkommen  andere  Zellform  hinzustellen  als 
die  Mastzellen  des  Blutes.  Das  wicht, igste  Kennzeichen  einer 
in  einer  bestimmten  Richtung  differenzierten  Zelle  bleibt 
trotz  P a p p c n h e i m s und  \A'  e i d e n r e i c h s Wider- 
spruch das  ^hrhalten  des  Protoplasmas,  in  diesem  speziellen 
halle  das  \ erhalten  der  Granulation,  während  die  äußere 
form  der  Zelle,  die  Form  und  Struktur  des  Kernes  zum  Teile 
vom  Alter  der  Zelle,  zum  größeren  Teile  aber  von  ihren  Lo 
bensbedingungen  und  von  den  Verhältnissen  ihrer  Umgebung 
abhängig  sind  und  daher  bei  ganz  der  gleichen  Zellart 
unter  durchaus  verschiedenen  äußeren  Bedingungen  ebenfalls 
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21.  Vorlesung. 


Mi»r|»lio)«jci«‘  ‘1er 
Ge\\»*b«in;ist- 
zelleii. 


Ihr  \cirkomm«'n. 


V(‘i‘ScliitMlt‘ii  S(“iii  können.  Audi  icli  neliine  keinoi  lei  näliei-e  W’edi- 
st'lhezielinngen  zwisdien  den  Ma.sUellcn  des  Knodienniui-kes 
lind  des  I51'  Les  und  jenen  der  Hindesnhslan/.en  in  den  verscdiie- 
denen  l\üij)er<^e\V(‘ljen  an.  .Mht  beide  sind  ini  Wesen  die  glei- 
diiMi  Zellen.  Das  ist,  auf  Grund  meiner  ansgebreiLelen  Erfah- 
rungen über flie MasLzellen  des  menscblidien  Dliiles,  wie  sie  wohl 
kein  anderer  Autor  beiiL/aiLage  bi'siLzL,  und  auf  Grund  der 
nbereinslinunenden  bislologiscben  b’esLsLellungen  aller  früher 
angid'ülirlen  Anloren  liezüglidi  der  Gewebsniaslzellen,  die 
ich  vollkommen  anerkenne,  meine  bisher  trotz  aller  Anfedi- 
lungen  unersdiülterte  und  wohl  auch  für  die  Zukunft  uner- 
sdiüUerlidie  Überzeugung. 

Und  welches  sind  denn  nun  die  besonderen  Eigen- 
schaften der  Gewebsmastzellen,  wo  und  unter  welchen  Ver- 
hältnissen kommen  diese  vor,  und  was  haben  sie  für  eine 
1 »eibmtung  ? 

Si(“  sind  einfachkernige  Elemente  mit  einem  relativ  klei- 
m*n  und  chromatinreichen  Kern,  der  entweder  rund  oder  ge- 
buchltit  ist.  Ihr  Protoplasma  ist  von  einer  mäßig  großen, 
ziemlich  gh*ichmäßigeii  basophilen  und  mit  bestimmten  Farb- 
stolTen  in  metachromatichem  Tone  färbbaren  Granulation 
annähernd  gleichmäßig  und  dicht  erfüllt.  Sie  sind  entweder 
rund,  wenn  sie  frei  sind,  oder  sie  sind  länglich,  spindelförmig 
oder  mit  mehrfachen  Fortsätzen  versehen,  wenn  sie  dem  fixen 
X'erbande  des  Dindegcwebcs  eingefügt  sind.  Die  Zellform  hängt 
(“ben  von  den  äußeren  Umständen  ab.  Ihre  Granulation  ist 
im  Gewebe  meistent'  ils  gut  erhalten,  milunter  aber  sieht  man 
sie  verwasclnm  und  mitunter  sieht  man  eigenartige,  in  dem 
'l'one  der  Granulationssubstanz  gid'ärbte  Höfe  um  die  .Masl- 
zellen,  Vorkommnisse,  die  man  sich  ungemein  h'ichl  ans  d(*r 
oben  beschriebenen  hohen  WasserlöslichkiMl  d(>r  Granulat ions- 
substanz  erklären  kann.  .Maximow*)  hebt  auch  ausdrück- 
lich hervor,  ilaß  bei  Alkoholfixation  diese  |)eriz(*Ilnlämi  Höfe 
nie  zn  finden  sind  und  daß  sie  mir  die  Folgen  schlechter  l'i- 
xierung  darsi  eilen.  Zn  einer  mil  (b'r'meim'ii  übereinst  imnuMiden 
Meinung  kommt  diesbezüglich  auch  Arnold"). 

Und  wo  lind  wann  kommen  die*  Maslzi'lleii  in  den  (le- 
weben  vor  ? Im  niensebliehen  bhnbrvo  linden  sie  sich  nach 


•)  Aroh.  f.  mikr.  Aiiatomio,  Hfl.  67. 

.Mi'iiichn.  nn'd.  \\'ochoii8«,'lir.  11)00,  Nr.  Ml. 
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Loinbardo*)  im  UiiLerhauLzellgewebe  schon  vom  zwcmLcii 
MoiiaLc  des  iiiLrauterinen  Lebens  an  und  werden  immei'  zald- 
reiclicr,  bis  sie  zur  ZeiL  der  Geburt  und  im  ersten  Lebensjalire 
bereits  in  jener  Anzald  im  Bindegewebe  vertreten  sind,  in 
welcher  sie  das  ganzeLeben  hindurch  erhalten  bleiben.  Sab  r a zes 
und  Husnot**)  legen  Wert  anf  das  konstante  Vorkommen 
von  Mastzellen  im  Bindegewebe  der  Nebennieren,  sowohl 
beim  Fötus,  beim  Neugeborenen,  beim  Erwachsenen  und 
beim  Greise,  sowohl  beim  Menschen  als  bei  verschiedenen 
Tiergattungen.  M a x i m o w findet  sie  bei  den  Versuchstieren 
in  wechselnder  Zahl,  am  häufigsten  bei  Mans  und  Ratte,  im 
wesentlichen  ebenso  wie  Ehrlich  und  W e s t p h a 1 peri- 
vaskulär gelagert,  einzeln  oder  in  Gruppen  ; reichlich  sind  sie 
zumeist  außer  im  subkutanen  Gewebe  auch  in  der  Darm- 
schleimhaut, im  Netz  und  im  Gekröse  zu  finden.  Bei  Embryonen  ii>re  Herkunft, 
läßt  sich  nach  Maxi  m o w das  Entstehen  der  Masl. zellen 
aus  den  Wanderzellen  des  .Mesenchyms  leicht  beobachten, 
zuerst  in  der  Haut,  während  bei  erwachsenen  Tieren  ihre  Ent- 
stehung aus  ungranulierten  Zellformen  nicht  mehr  festzustellen 
ist ; nur  zweimal  ist  es  dem  Autor  gelungen,  Mitosen  in  Mast- 
zellen zu  finden.  Maxi  m o w ist  geneigt,  den  Gewebsmast- 
zellen  Bewegungsfähigkeit  znznerkennen  und  glaubt,  daß 
sie  eine  wichtige  physiologische  Funktion  ausühen,  ohne  daß 
er  diese  aber  zu  umschreiben  vermöchte.  Ehrlich  und  W c s t- 
p h a 1 lassen  hingegen  ganz  allgemein  die  Grewebsmastzellen 
im  Gegensätze  zu  den  Eosinophilen  lokal  entstehen  durch 
eine  Umbildung  präformierter  Bindegewebszellen.  Auch  P a p- 
p e n h e i m läßt  die  Gewebsmastzellen  aus  Klasmatozyten 
oder  histiogenen  Lymphozyten  hervorgehen,  und  zwar  durch 
muzinoide  Degeneration  des  Protoplasmas.  Sonst  sind  keine 
wesentlichen  Unterschiede  der  Auffassung  gegenüber  M a x i- 
m o w vorhanden.  W e i d e n r e i c h erklärt  die  Mastzelleii 
des  Bindegewebes  für  eine  wohlcharakterisierte,  einseitig 
diflerenzierte  und  der  Phagozytose  fähige  Zellart,  deren  Um- 
wandlung in  andere  Zellformen  er  nicht  für  wahrscheinlich 
hält ; genetisch  aber  läßt  er  sie  mit  den  Fibroblasten  und 
den  anderen  ungranulierten  Zellen  des  Bindegewebes  Zusam- 
menhängen. — Bis  auf  die  Entstehungsfrage  herrscht  also 

•)  Gazz.  iiiternaz.  di  mediciiia,  1906.  Ref.  Fol.  haem.  J3d.  V.  Nr.  1,  1908. 

»»)  Compt.  rond.  de  la  soc.  de  biol.  Bd.  62,  1907.  Ref.  Fol.  haem.  Bd.  V., 

Nro.  8,  1908. 
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21.  Vorlesung. 


Ihr  Vorkuiuiut'u 
imil  ihn:  BvJcu- 
tiiiu;  uuter  kruiik- 
hafteii  Verhlilt- 
ni'«en. 


w eilgeluMidc  I ’ IxM'einsliimiuing  in  ulleii  wesentliclien  Fragen 
und  es  wird  sich  auch  scli\v(*rlich  vi(*l  .Neues  nndu"  l)ei- 
l)ring(‘u  lassen. 

Sehr  hedeul ungsvoll  scheint  die  Holle  der  Gewehsiua.sl- 
ztdhui  hei  gewissen  krankhaften  N'eründerungen  der  Gewehe 
zu  sein,  li  h r 1 i c h hat  als  erster  dai-auf  hingewiesen,  daß  sie 
sich  lokal  üherall  dort  massenhaft  hilden,  wo  eine  ld>erer- 
nährung  des  Hindegewehes  stattfindet,  z.  H.  hei  chronischen 
Hautkrankheiten,  Fde|)hant iasis,  hrauner  Induration  der  Lun- 
gen ; daher  stammt  ja  auch  ilu-  Name.  Sie  wurden  weiters 
in  verschieden  großer  Menge  gefunden  bei  Lymphstauung 
überhaupt,  hei  Milclistauung  in  der  menschlichen  Brust,  ferner 
h(‘i  einer  Reihe  von  Hautkrankheiten,  insbesondere  bei  solchen, 
die  mit  Pigmentierung  einhergelien.  So  zunächst  bei  der  L'i-ti- 
caria  pigmentosa  ^),  von  welcher  Flrkrankung  ein  Teil  der  im 
frühesten  Kindesalter  auftretenden  Formen  (Typus  Luna) 
direkte  Mastzellentumoren  darstellt,  während  andere  ebenso 
wie  die  meisten  spät  entstehenden  Formen  (Typus  J a d a s- 
s o h n und  R o n a)  nur  relativ  spärlich  einzeln  liegende  Mast- 
zellen zu  enthalten  pflegen.  Wie  Ehrlich  mitteilt,  gelang 
es  Bäume  r^),  an  sich  selbst  durch  längere  Reizung  der  Haut 
mit  einer  Nessel  an  dieser  Stelle  innerhalb  vier  Tagen  eine 
\ ermehrung  der  Mastzellen  zu  erzielen.  R h e i n d o r f^) 
fand  zahlreiche  Mastzellen  im  Naevus  pigmentosus  und  in 
Epheliden  (Sommersprossen)  ; er  will  in  diesen  Zellen  auch 
.Melaninkörnchen  gefunden  haben  und  möchte  die  .Mastzellen 
für  .Jugendstadien  dei’  Ghromatophoren  halten  — eine  Frage, 
auf  die  ich  gleich  unten  noch  zurückkommen  werde.  Ein  ganz 
analoges  N'erhalten  hat  Rheindorf  bei  künstlicher  Son- 
nenbräunung und  bei  Melanosarkomen  gesehen,  .\hnliclie 
Beobachtungen  machte  Staffel^),  welchei-  nach  seinen 
Unt(?rsuchungen  bei  Naevis,  bei  Acanthosis  nigricans  und 
Xeroderma  pigmentosum  in  den  die  Pigmentation  erzeugen- 
den perivaskulären  Zellhäufchen  Pigmentbildung  teils  in  Plas- 
mazelhui,  teils  in  .Mastzellen  beobachtet  haben  will,  (jeh'gent  lieh 

')  B.  F]  n g o I,  Aroh.  f.  Kinclprlioilkiind<>.  Md.  43,  1000;  Kol.  Imom.  III.  0. 
1006.  und  H o h (i  o,  Aroli.  f.  IJprmntologif,  Md.  02;  Hof.  Kol.  luwun.  Md.  \. 
H.  8,  1908. 

•)  8.  Aria<irnio,  1.  Hoft,  I.  Auflago. 

*)  Irmug-Disa,  Morlin  1005;  Hof.  Kol.  liaoin.  II.  11  — 12,  1006. 

*)  .Münchn.  mod.  VVoolionaohr.  1906.  \ro.  6,  u.  Vorh.  d.  D.  paMi.  «o«.  1907. 
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wurde  aucli  bei  Mykosis  fungoides^)  über  Mastzelleiunisauim- 
luiig  berichteL,  und  S a b r a z 6 s und  Lafon^)  besdireiben 
eine  entzündliche,  durch  Verletzung  entstandene  Granulations- 
geschwulst an  der  Lippe  eines  Pferdes,  die  großenteils  aus 
i\l astzellen  und  Eosinophilen  bestand.  Weiters  beobachtete 
T a n 0 iW)  Mastzellen  im  Inhalte  der  frischen  Vakzine-Efflores- 
zenzen,  in  denen  sie  sich  bis  zum  7. — 11.  Tage  konstanterhielten. 
S a b r a z e s beschreibt  mit  M u r a t e t und  Antoine 
bei  einer  Katze  unter  der  Milzkapsel  entlang  den  Trabekeln 
und  im  Reticulum  der  Pulpa  eine  knotige  multiple  Mastzellen- 
infiltration  von  derartiger  Mächtigkeit,  daß  die  halbe  Größe 
der  Milz  von  diesen  Mastzellentumoren  eingenommen  war ; 
die  Katze  hatte  ein  Lid-Melanom  ohne  Metastasen.  Endlich 
behauptet  Fromme®),  daß  sich  bei  Krebskranken  in  den 
noch  nicht  von  Metastasen  befallenen  Drüsen  reichlich  Mast- 
zellen finden,  während  sie  in  den  krebsig  infiltrierten  beinahe 
fehlen  ; er  meint,  daß  die  Mastzellen  gegen  das  Karzinomtoxin 
verwertet  werden.  Pa  p p e n h e i m®)  aber  hat  in  der  Um- 
gebung von  Ratten-Sarkomen  und  -Karzinomen  eine  geradezu 
auffällige  Menge  von  histiogenen  Mastzellen  gesehen.  Inter- 
essant ist  ferner  das  gelegentliche  Vorkommen  von  Mast- 
zellen in  Exsudaten,  in  Transsudaten  und  Sekreten.  Verein- 
zelte Exemplare  werden  ja  in  allen  diesen  Körpersäften  öfters 
beobachtet,  spielen  aber  keine  Rolle.  Mitunter  aber  kommen 
sie  auflallig  reichlich  vor;  so  berichtet  Wolff^)  über  ihr 
Vorkommen  in  einem  nichtleukaemischen  Pleuraexsudate, 
Neisser®)  hat  einmal  ein  Trippersekret  fast  ausschließlich 
aus  Mastzellen  bestehen  gesehen.  Auch  Joseph  und  P o- 
1 a n Oj®)  berichten,  daß  sie  von  200  Präparaten  gonorrhoischen 
Eiters  in  30  Präparaten,  welche  aber  nur  6 Patieiiten  ange- 
hörten, während  der  verschiedensten  Stadien  der  Erkrankung 
Mastzellen  fanden.  Eine  Beziehung  zwischen  ihrem  Vorkom- 
men und  dem  \ erlaufe  des  gonorrhoischen  Prozesses  ergab 
sich  nicht,  die  Autoren  meinen  vielmehr,  daß  es  sich  um  eine 

1)  P a u t r i e r u.  F a g e,  Soc.  m6d.  des  höp.  1908;  Ref.  Fol.  haem.  VIII.  5,  1909. 

2)  C.  R.  Soc.  de  Biol.  Bd.  63,  Ref.  Fol.  haemat.  Bd.  5,  Nr.  8,  1908. 

3)  Journ.  d.  pliys.  et  de  patli.  g6n.  Bd.  11,  4,  09  ; Ref.  Fol.  haem.  VIII.  5,  09. 

*)  C.  R.  Soc.  d.  Biol.  1908  ; Ref.  Fol.  haem.  V.,  1908. 

Zeitsclir.  f.  Krebsforschung,  Bd.  V.  1907  ; Ref.  Fol.  haem.  V.  8.  1908. 

®)  Siehe  ebenda  - Anmerkung. 

’)  Fol.  haem.  Bd.  I.  3,  1904. 

®)  Elirlichs  Anaemie,  1.  Heft,  1.  Auflage,  1908. 

»)  Arch.  f.  Dermal,  u.  Syphil.  Bd.  76;  Fol.  haem.  II.  11-12,  190ö. 
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individuelle  l'dgeid üiidiclikeil  liuiideln  dürfte.  lixpfMiineiiLelle 
L nlersu(diimg(*n  in  dieser  llinsield  hat  Fahr*)  bei  llatbMi 
an^eslellt,  nni  das  N’eihalten  der  .Mastzellen  gegenübei-  bak- 
In  iellen  Heizen  anfznklüren.  iS’orinaleivveise  findet  man  in  d»;i- 
1‘erilonealllnssipkeit  der  Hatte  immer  .Mastzellen  in  ziemlicher 
Zahl.  Hei  Kiid)ringung  von  Haklerien  und  (Jiften,  \v(*lche  dei' 
Halte  gegenüber  ]jalhogen  sind,  in  die  Bauchhöhle  verschwan- 
den nun  diese  .Mastzellen  vollkommen  aus  der  Peritoneal- 
llüssigkeil  und  es  wurden  dafür  ungewöhnlich  reichlich  .Mast- 
zellen in  Netz  und  Gekröse  gefunden.  Dies  wai-  auch  noch 
nach  voi’ausgegangener  Immnidsiernng  gegen  die  zur  \'er- 
wendung  kommenden  Bakterien  und  ihre  Gifte  der  Fall.  Nur 
bei  Einbringung  von  Bakterien  und  Giften,  welche  für  die 
Hatte  überhaupt  nicht  pathogen  wirken,  blieben  di(‘  Mast- 
zellen  unverändert  im  Bauchraum  erhalten. 

Das  ist  nun  im  wesentlichen  das  vorliegende  Tatsachen- 
material über  die  Holle  der  Gewebsmastzellen  unter  normalen 
und  krankhaften  Verhältnissen.  Sind  wir  aber  imstande,  hieraus 
etwas  Bestimmtes  über  die  funktionelle  Bedeutung  der  .Masl- 
zellen  überhauj)t  abzuleiten  ? Etwas  Bestimmtes  wohl  nicht, 
aber  vielleicht  lassen  sich  einige  Anhaltspunkte  für  die  Hich- 
luug  weiterer  Forschungen  festlegen.  Zunächst  steht,  wie 
ich  schon  weiter  oben  sagte,  die  Tatsache  fest,  daß  die  .Masl- 
z(dlen  im  Blute  und  im  Blutbildungssysteme  des  normalen 
und  kranken  Organismus  eine  ganz  verschwindend  geringe 
Holle  S[)ielen,  daß  ihr  Wirkungskreis  nach  ihrem  \ orkommen 
vielmehr  offenkundig  fast  ausschließlich  in  die  Gewebe  zu 
verlegen  ist.  Dementsprechend  gelingt  es  auch  gar  nicht,  eine 
ly])ische  .Mastzellenleukozytose  zu  erzeugen  und  bei  allen 
den  Prozessen,  wo  eine  lokale  Mastzellenanhäufung  manchmal 
von  sehr  großei'  Mächtigkeit  beobachtet  wurde,  fehlte*  Irolz- 
dem  jede  wesentliche  Vermehrung  im  kreisenden  Blute.  Ins- 
b(!Sondere  scheinen  sie  keinerlei  Beziehungen  zu  bakte'riellen 
oder  zooparasitärem  Infektionen  und  zu  deren  .\bwehr  uuel 
Bekäm})fung  zu  haben  — höchstens  negative.  Da  muß  ich 
aber  bemerken,  eiaß  von  eunem  Ve'rschwinden  de*r  .MasI zellen 
aus  elem  Blute;  wälu’emel  akuter  lnfe*ktionskrankhe*ile*n,  ähnlich 
wie*  es  veeii  elem  liositiophileu  zu  be*richleu  war,  keine*  He*ele 
se*in  kann.  Sie  bleibem  erhalten,  we*nu  sie*  auch  manchmal  oder 


•)  Virch.  Arch.  Ud.  170. 
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sogar  häufig  i'elaLiv  spärlich  sind.  — Was  nun  die  Maslzellen 
iin  Gewebe  I)el,rifTL,  so  fällt  mir  inebesondere  ilir  Zusammen- 
hang mit  jenen  Krankheitsprozessen  auf,  welclie  mit  abnormer 
Pigmententvvicklung  einhergehen.  Es  liegen,  wie  schon  ol)cn 
angedeutet,  eine  R(uhe  von  Arbeiten  von  dermatologischer 
Seite  vor,  welche  den  Zusammenhang  von  Pigmentzellen  und 
.Mastzellen  übeidiaupt  auch  unter  normale]i  Verhältnissen 
sehr  wahrscheinlich  erscheinen  lassen.  Außer  R h e i n d o r f 
und  Staffel  haben  sich  noch  mehrere  Forscher  für  solche 
Reziehungen  ausgesprochen  und  insbesondere  hat  M e i - 
rowsky* **))  Anhaltspunkte  dafür  gewonnen,  daß  sowohl  die 
Mastzellengi-anulation  als  die  Pigmentkörnchen,  von  deren 
gleichzeitigem  Vorkommen  in  einer  und  derselben  Zelle  er  sich 
überzeugen  konnte,  Abkömmlinge  der  Plastinsubstanzen  (vi(‘l- 
leicht  der  Nukleolarsubstanz)  des  Kernes  darstellen.  Unter  flem 
lUnllusse  einer  Belichtung  nach  Einsen  veianehiä.  sich  in  d('u 
Zellen  der  Cntis  die  Plastinsubslanz  des  Kernes  enorm  und  tritt 
nach  Mei  rowsky  in  das  Proloplasma  dei-  Zelle  übei‘,  um  doii. 
in  kleinere  Körnchen  zu  zeidallen  ; diese  sind  zunächsl  nicht 
metachi'omatisch  mit  basischen  Farbstol'fen  (z.  R.  .Methylcm- 
blau  oder  Pyronin)  färbbar  und  reifen,  indem  sie  nietachi'o- 
matisch  wei’den  und  sich  typisch  anoivlmm.  iM  e i i- o w s k y 
spricht  sich  entschieden  dagegen  aus,  daß  dieser  N'organg  eine 
Degeneration  bedeute,  er  stelle  vielmehr  einen  Reifungsprozeß 
im  Sinne  E h r 1 i c h s dai’.  So  entstehen  unter  dem  Einlliisse 
der  diu'ch  die  Belichtung  nach  Einsen  hei-vorgenifenen 
Ilyperaemie  und  Entzündung  Mastzellen  ans  Rindege’webs- 
elementen  der  Cutis.  In  ganz  analoger  Weise  entstehen  aber 
auch  die  Pigmentkörnchen  im  Zellprotoplasma  dei’  Ghioma- 
tophoi-en  nacli  II  e r t w i g,  R ö ß I e * * ),  Staffel  und 
M e i r o w s k y aus  den  Plastin-  bezw.  Nukleolarsubstanzen 
des  Kernes,  und  M e i r o w s k y stellt  sich  vor,  daß  iMastzellen- 
und  Pigmentkörner  als  zwei  verschiedene  Entwicklnngsformen 
derselben  Muttersubstanz,  nämlich  dei-  pyroninophilen  Kern- 
suhstanz,  anfzufassen  seien. 

^ ielleicht  ist  es  gerade  mit  Rücksicht  auf  diese  in  der 
Hauptsache  wohl  nicht  mehr  zu  bezweifelnden  Zusammen- 
hänge zwischen  Mastzellen  und  Pigmentbildnng  von  Belang, 

*)  Fol.  haom.  Bd.  VI.  1,  1908. 

**)  Zeitschr.  f.  Krebsforschung,  1904. 
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daü  in  der  Nelxinnniere  konstant  eine  größere  Menge  von 
Masl/ellen  geliind(>n  wurde  — und  liier  könnten  experimentelle 
l ntersueliungen  einsetzen.  Es  ist  bekannt,  daß  die  Eosino- 
philen durch  .\drenalinwirkung  von  Stellen,  wo  sie  früher 
reichlich  vorhanden  waren,  verdrängt  werden  können,  z.  B. 
beim  Asthma,  dessen  Anfälle  durch  Adrenalin  unterdrückt 
werden.  Wie  \'erlialt(*n  sich  nun  die  .Mastzfdlen  gegem'ibeF' 
Adrenalin,  wie  ist  ihr  Verhalten  beim  Addison  im  Blute  und 
lokal  in  den  pigmentierten  Partien  ? Wie  ist  überhaupt  das 
\erhal(<Mi  der  Mastzellen  im  ganzen  chromaffinen  Systeme, 
wie  verhalten  sie  sich  bei  sympathikotrojien  und  bei  vago- 
tropen  Menschen  nach  E p p i n g e r ? X'orläufig  fehlt  es  an 
Beobachtungsmaterial  zui-  Beantwortung  aller  dieser  Fragen, 
aber  ich  kann  mir  leicht  vorstellen,  daß  die  Studien  über  die 
Funktion  und  die  gegenseitigen  Beziehungen  der  Drüsen  mit 
innerer  Sekretion  zueinandei'  auch  Material  zur  Beurteilung 
der  Mast  Zellenfunktion  liefern  könnten.  \’ielleicht  ist  die  von 
mir  so  regelmäßig  bcobachteti*  hohe  Mastzellenzahl  im  Blute 
chlorotischer  Mädchen  auch  ein  Fingerzeig  in  diesem  Sinne. 

Eine  Tatsache  von  weittragender  theoretischer  Be- 
deutung aber  bringt  uns  die  Mastzellenlehre  : Wir  haben  eine 
Zellart  vor  uns,  welche  als  Glied  der  (iranulozytenreihe  einen 
wenn  auch  sehr  spärlichen  Bestandteil  des  myeloiden  Gewebes 
ausmacht  und  von  welcher  doch  mit  Einschluß  von  Ehrlich 
und  N a e g e 1 i alle  Autoren  zugeben,  daß  sie  sowohl  untei’ 
normalen  als  krankhaften  \'erhältnissen  auch  außerhalb  des 
myeloiden  Gewebes  und  ohne  jeden  innigen,  wahrschcinlicli 
überhaupt  ohne  jeden  Zusammenhang  mit  diesem  gebildet 
wird,  und  zw'ar  in  einem  viel  hervorragenderen  Maße  als  im 
.Markgewebe  sellisl . Es  gibt  also  doch  eine  Zellart  des  myeloiden 
(iewebes,  die  aus  seinem  N’erbande  losgelöst  im  Bindegew'ebi* 
des  Köirpers  ein  durchaus  selbständiges  Dasein  führt.  Damit 
ist  die  Lehre,  daß  das  myeloide  Gew'ebe  immer  nur  als  Ganzes 
auftritt  und  namentlich  außerhalb  des  Knoch(*nmarkes  auch 
[tat hologischerw'(*ise  nur  als  Einheit  zur  Entwicklung  gelangt, 
durchbrochen  und  es  besteht  kc'iu  prinzipielles  llindn’uis 
mehr  gegen  die  .Annahme,  daß  das,  was  bei  den  Maslzellen  die 
Begel  ist,  unter  ganz  bestimmten  krankhaflen  \ erhäll uissen 
aueh  bei  anderen  Zellarten  der  myeloiden  Beihe  aiiflrelen 
könne.  Allerdings  isl  unter  normalen  N'erhäll uissen  ein  derar- 
tiges \ orkommen  sonst  nicht  beobachtet  worden  ; M a x i m o w 
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gibL  an,  daß  er  z.  B.  eosiriopliile  Zellen  in  den  Beweben  normaler- 
weise nur  bei  einzelnen  Tierarten  spärlich  angetrolTen  habe, 
und  hält  sie  für  ausgewandert  aus  dem  Blute.  Trotzdem  ist 
auch  die  Möglichkeit  gegeben,  daß  die  Eosinophilen  unter 
gewissen  pathologischen  Verhältnissen  sich  so  weit  vom  übrigen 
Markgewebe  dissoziieren,  daß  sie  isoliert  lokal  in  den  Geweben 
gebildet  werden  und  wuchern.  Eine  Möglichkeit  dafür  isL  ja 
allerorts  gegeben  ; geradeso  wie  sich  perivaskulär  überall 
myeloides  Gewebe  entwickeln  kann,  sei  es  aus  Adventitiazellen, 
sei  es  aus  Endothclien  der  Gefäße,  so  könnte  sich  an  seiner 
statt  ja  auch  eine  ausschließliche  Entwicklung  eosinophiler 
Zellen  vollziehen,  wenn  die  als  möglich  angenommene  Disso- 
ziation eben  zu  Recht  besteht.  Was  für  die  Mastzellen  recht 
ist,  kann  immerhin  auch  für  die  Eosino])hilen  und  vielleicht 
sogar  für  die  Neutrophilen  unter  gewissen  Umständen  als  billig 
betrachtet  werden. 

Die  Erörterung  der  Mastzellenfrage  und  diese  h>.tzt(m 
rein  akademischen  Betrachtungen  leiten  uns  beinahe  unmerk- 
lich zur  Lehre  von  der  Entzündung  und  Exsudation  hinüber, 
die  ich  als  wenigstens  zum  Teile  leukozyläre  biologische  Reak- 
tionen des  Organismus  auf  äußei'('  Schädigung(‘u  jetzt  noch 
zu  besprechen  habe. 


r.  des 

lUn  dotfe5fc»‘tKJÄ. 
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( Hypothesen  znr  Enizündumjslehre.) 


Icli  kann  nicht  die  ganze  große  h'rage  der-  Entznndnngs- 
welche  für  sich  ein  ganzes  Huch  in  Ans[)iuch  nehmen 
könnte*,  aufrollen  und  liistologiscli  und  kiilisch  flurchspreclien. 
Aher  ich  müclde  aus  ihr  das,  was  füi-  die  Lehre  vom  Blute 
und  für  die  Beuirteilung  der  Mitwirkung  seiner  Zellelemenle 
von  Belang  ist,  erörtern  und  Ihnen  doch  in  großen  Zügen  eine 
Skizze  davon  geben,  wie  man  heute  die  Entzündung  aulTaßl 
und  deutet,  welche  Stellung  ich  in  den  mannigfachen  Streit- 
fragen, die  sich  daran  knü])fen,  augenblicklich  einzunehmen 
geneigt  bin.  liltwas  Abschließendes  liegt  ja  allerdings  noch 
nicht  vor,  aber  auch  hier  ist  die  Klärung  im  Werden,  geradeso 
wie  in  dei-  ganzen  tiaemozylologie,  zu  deren  endgültiger  Aus- 
gestaltung gerade  die  b]ntzündungslehre  ganz  wesentliche 
Beiträge  zu  lielern  berufen  erscheint. 

Bie  ganze  Kontroverse  in  der  Entzündungslehre  bezieht 
sich  darauf,  inwieweit  bei  ihr  die  leukozylären  Z(*lh*n  (h*s 
Blutes  und  inwieweit  di(*  fi.xen  Elemeide  der  Bindesuhstanz(“ii 
bezw.  die  .Xbkömmlinge  dies(*r  fixen  ( iewebsz<‘ll(*n  (*im‘  Bolh* 
spielen  und  wie  sich  die  gegenseitigen  B(“/.iehung('U  alh*r  dic'ser 
Elemente  zmdnander  hiebei  gestalt(*n.  Bevor  wii’  also  aiil  die 
1‘unzelheit en  eingehen  können,  müssen  wir  uns  zuvor  Ib'chen- 
sehafl  flarüber  ablegen,  welche  Zellelemenle  s(*ilens  der 
Bimlesiibsl anzf‘11  in  Betracht  kommen  und  welclu*r  rmgeslal- 
Lung  diese  unter  nonnalen  und  eventuell  unter  krankhallen 
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VerhälLnissen  fähig  sind.  Die  in  Betracht  kommenden  Elemente 
des  Blutes  kennen  wir  ja  nun  hoffentlich  wohl  zui'  Genüge. 

Bezüglich  der  zelligen  Elemente  des  Bindegewebes  und 
ihrer  Entstehung  und  Entwicklung  wollen  wir  uns  vorerst 
einmal  wieder  an  M a x i m o w s*)  Darlegungen  halten,  die  wir 
auch  schon  bei  der  Lehre  von  den  Blutzellen  im  embryonalen 
Leben  als  äußerst  wertvoll  benützten.  Sie  beziehen  sich, 
um  das  noch  einmal  zu  betonen,  vorwiegend  auf  das  Kaninchen. 
Wie  w'ir  wüssen,  gehen  die  Bindesubstanzen  gleich  den  sämtli- 
chen Elementen  des  Blutbildungssystemes  aus  dem  Mesen- 
chym  hervor,  und  dieses  besteht  ursprünglich  nur  aus  einer 
einzigen  Art  fixer  Zellen,  die  sich  erst  später  in  verschiedener 
Richtung  differenzieren.  Erst  w^enn  schon  längst  die  ersten 
Blutzellen  gebildet  worden  sind,  treten  im  Mesenchym  zuerst 
die  sogenannten  histioiden  Wanderzellen  auf,  ganz  unabhängig 
von  den  Blutzellen,  indem  sich  ein  Teil  der  ursprünglich  ver- 
ästelten und  fixen  Mesenchymzellen  abrundet  und  bew'eglich 
wird.  Vonviegend  geschieht  das  seilens  der  hart  an  den  Gefäß- 
w^änden  liegenden  Mesenchymzellen,  ja  sogar  seitens  der  Endo- 
thelzellen selbst.  Sie  finden  sich  anfangs  «vornehmlicli  im 
Kopfmesenchym,  in  der  Umgebung  des  Medullai-rohi-es  und 
der  Aorta,  später  werden  sie  besonders  in  der  Haut  und  Untei- 
haut  immer  zahlreicher,  w'ährend  man  sie  im  Bindegew'ebe 
der  inneren  Organe  verhältnismäßig  spärlich  findet».  Noch 
später  beschränkt  sich  dieser  ^'ol•gang  \ollkommen  auf  das 
Perithel  der  Crefäße  und  auf  bestimmte  Gebiete,  «wo  augen- 
scheinlich besondere  Bedingungen  heri’schen»  — auf  das  Binde- 
gewebe der  blutbereitenden  Organe  und  der  Stätten  des  lym- 
phoiden  Gewebes,  w-o  sie  ja  nach  M a x i m o w-,  wie  wur  oben 
gesehen  haben,  die  extravaskuläre  Blutzellenbildung  und  die 
Entstehung  des  lymphatischen  Apparates  vermitteln.  Jm 
gewöhnlichen  Bindegewebe  erlischt  die  ^^’anderzellenbildung 
noch  W'ährend  des  fötalen  Lebens  auch  entlang  den  Blutge- 
fäßen vollständig  und  w'ahrscheinlich  schließlich  auch  in  den 
Blutbildungsorganen.  — Die  an  sich  sehr  polymorphen  M an- 
derzellen vermehren  sich  als  solche  äußerst  lebhaft  ; trotz 
ihrer  Polymorphie  stellen  sie  nach  M a x i m o w'  s Auffas- 
sung mit  den  Lymphozyten  eine  und  dieselbe  Zellart  dar. 
ln  den  mittleren  Embryonalstadien  w'andeln  sich  die  fix(!n 


1)  Zellelemonto 
des  embryonalen 
Bindegowi-be.s 
nach 

M a X i m o w. 


*)  S.  O. 
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22.  Vorlesung. 


•-’>  nie  Elemente 
lies  reifen  Binde- 
gewebes. 


.Mescnchymzellen  in  die  groden  plalL<;n,  ästigcMi  oder  spindeligen 
I' ibrolilasLfMi  urn,  di(*  in  der  von  ihnen  ansgearbeiteten  fase- 
rigen ZwisclnMisnbstanz  (Kollagen)  eingel)elL(‘t  liegen.  Später 
werdi'ii  die  bis  daliin  noch  anniboiden  Wander/.ellen  allniählicli 
zwischen  den  b ilti’ol^lasltMi  S(*l3balt,  si(?  verlängeiai  sicli,  be- 
kommen eine  sjiindolige  Form  oder  ästige  .\usläufer,  andere 
nlatten  sich  al>,  sie  vn wandeln  sich  in  die  sogenannten  Klas- 
iiiatozyten  odei-  «rnlienden  Wanderzellen»  ; ein  Teil  von  ihnen 
aber  geslaltid  sich  weitei-hin  sogar  ebenfalls  zu  echten  Fibro- 
blasten um.  Die  Wesensgleichheit  zwischen  den  histioiden 
Wandeizellen  und  den  Lymphozyten  drückt  sich  auch  darin 
aus,  daß  manchmal  auch  aus  den  Blutgefäßen  ausgewanderte 
Lymphozyten  im  embryonalen  Bindegewidie  zu  ruhenden 
W'anderzellen  werden.  Diese  sind  weiterhin  entwicklungs- 
und  umgeslall ungsfähige  Fdemente,  denen  gegenüber  die  Fi- 
broblasten spezifisch  dilTiu-enzierte  Zellen  darstellen,  die  sich 
auch  bei  Finwirkung  iml zündliclun-  Heize  nicht  weiter  verän- 
dern, abgi'sehen  von  vorübergehendin-  .\brundung. 

Soviel  über  die  Flntwicklungsgeschichte  des  Binde- 
gewebes. Im  reifiMi  Zustande  finden  wii'  also  in  ihm  außer  den 
eigentlichen  fixini  Bindegewebszellen,  den  Fibroblasten,  noch 
amiiboide  (lymphozytoide)  Wanderzcllen,  welche  ihrem  Wesen 
nach  als  echte  Lymphozyten  anzusprechen  und  sonach  wohl 
mit  den  Bibbert’  sehen  perivaskulären  Lymphozyten  zu 
identifizieren  wären  ; dann  die  Klasmatozyten  oder  ruhenden 
Wanderzellen  oder  Icukozytoiden  Adventitiazellen,  wie  sie 
.M  a r c li  and  nennt ; weiters  in  verschiedener  Anzahl  hisLi- 
ogene  Mastzellen,  welche  M a x i ni  o w von  den  amöboiden 
Wanderzellen  ableitet,  dann  Plasmazellen,  einzelne  nach  M a- 
X i m o w anscheinend  aus  dem  Blute  ausgewanderte  Fosino- 
phile  und  endlich  Fettzellen. 

Die  ruhenden  Wanderzellen  (Klasmatozyten,  Adventi- 
tiazellen) sind  nichl  immer  gerade  leicht  morphologisch  zu 
definiereji.  Sie  finden  sich  spärlicher  als  die  F’ibroblasten,  sind 
s{)ind(>lf(H'mig,  manchmal  auch  oval  gestaltet  ; ihr  Protoplasma 
ist  relikulär  und  (damso  wie  diu-  Kern  ziendich  dunki'l  färbbar. 
— I^irie  besonilere  Bedeutung  für  die  Fntslehung  aller  mo- 
bilen IBemeide  des  Bindegewebes  unter  normalen  und  krank- 
haften \ erhällnissen  wird  dii-sen  Flemenlen  von  M a r c h a n d ) 


•)  \’i‘rhantll.  d.  Doutschoii  jjiitli.  Oo«.,  1001. 
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ziigesproclien,  und  seit  dessen  Arbeiten  spielen  auch  gerade 
diese  Adventitiazellen  eine  sehr  große  Holle  sowohl  für  die 
Entzüudungslehre  als  auch  für  die  Lehre  von  dei’  patholo- 
gischen extravaskulären  Blutzellenhildung.  — Die  Fettzellen 
haben  für  die  Entzündungslehre  keine  Bedeutung,  eine  umso 
größere  aber  wieder  die  Plasmazellen,  und  es  wird  deshalb 
wohl  notwendig  sein,  uns  zunächst  auch  mit  der  nicht  über- 
mäßig klaren  und  einheitlichen  Lehre  von  der  Entstehung, 
dem  Vorkommen  und  der  Bedeutung  dieser  Elemente  vertraut 
zu  machen. 

Nachdem  der  Name  «Plasmazellen»  schon  lange  vorher 
einmal  von  \V  a 1 d e y e r für  verschiedene  Bindegewebs- 
elemente,  die  später  nach  E h r 1 i c h s Untersuchungen  anders 
definiert  werden  mußten,  gebraucht  worden  war,  nahm  ihn 
im  Jahre  1891  U n n a *)  wieder  auf  und  gebrauchte  ihn  für 
Bindegewehszellen,  welche  er  zuerst  heim  Lupus  der  Haut 
beobachtete  und  die  sich  durch  Einlagerung  eines  mit  poly- 
chromem Methylenblau  außerordentlich  stark  färbbaren,  oftmals 
granulären  oder  scholligen  Granoplasmas  in  das  Netzwerk 
des  Spongioplasmas  auszeichneten.  Wie  durch  die  Ausführungen 
V.  M a r s c h a 1 k ö s **)  1895  dargetan  wurde,  hat  Unna 
da  verschiedenartige  Zellen  zusammengei'aßt,  und  es  sind  seit- 
her die  ungleichmäßig  gestalteten  fixen  Elemente,  die  sich 
der  Hauptsache  nach  als  jugendliche,  stärker  färbbare  Fibro- 
blasten darstellen  ***),  aus  der  Gruppe  der  Plasmazellen  wohl 
von  allen  Autoren  ausgeschaltet  worden,  so  daß  jetzt  nur  mehr 
der  von  M a r s c h a 1 k ö selbst  mit  diesem  Namen  bezeichnete 
lymphozytoide  Teil  der  ursprünglich  von  Unna  zusammen- 
gefaßten Zellformen  mit  dem  Namen  der  Plasmazellen  belegt 
wird.  Darüber  heiTScht  wohl  heute  ziemliche  Einigkeit.  — 
Sic  stellen  runde  oder  bei  dichter  Lagerung  gegenseitig  abge- 
plattete Zellen  dar  mit  einem  exzentrisch  gelagerten  Kern, 
der  zumeist  durch  die  eigenartige  Anordnung  der  Chromatin- 
balken, radiär  gegen  die  Peripherie  zu,  den  Charakter  des 
Pappenhei  m’  sehen  «Radkernes»  aufweist,  und  mit  einem 
zumeist  breiten  und  hauptsächlicb  in  den  peripheren  Anteilen 

*)  Monatshefte  für  prakt.  Dermatologie,  Bd.  12,  1891  ; siehe  Zusammenfas- 
sung m dem  „Histolog.  Atlas  zur  Pathologie  der  Haut“,  Voss,  Hamburg,  1903. 

*♦)  Archiv  für  Dermatologie,  Bd.30,  1895  imd  später  : Zentralbl.  f.  allg.  Path. 
u.  path.  Anat.  Bd.  10,  1899. 

***)  Siehe  J oannovics,  Zeitschi-,  f.  Heilkunde,  Bd.  22,  1899  u.  später  (s. 
u.);  ferner  E n d e r 1 e n und  J u s t i,  Deutsche  Zeitsclir.  f.  Chirm-gie  Bd.  62,  1901. 
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22.  VorleHuiif^. 


außerordentlich  .stark  basophilen  Protoplasma  ohne  eigent- 
liche ( jraimli(‘riiiif?.  Dies(*i-  diinkelgefärbl e Anteil  ist  zumeist 
durch  (‘ineii  viel  helleren,  \v»*nig<‘r  färbhar<m  peiimikleären 
und  im  Pereiche  der  Hauptmasse  des  Protcjplasmas  oftmals 
vakuohmartig  verbreiterten  1 lol  vom  Kern  geschieden.  S c h ri  d d (* 
hat  in  den  Plasmazellen  die  gleichen  perinukl(>är<m  Altmann- 
gramda  darg(*stellt  wie  in  den  Lymphozyten.  Außer  den  gros- 
sen, prot()plasniar(*ich(Mi  Zellformeii  gibt  es  auch  kleijicje  »lut 
schmahMU  Proloplasmasaume,  die  als  Al)kömmlinge  dei-  ej-steren 
angt'seheu  und  mit  eimuu  von  n n a gebrauchten  .Namen 
als  «Plasmalochl(‘rz(dlen»  bezeichnet  werden.  .Man  kann  hi(! 
und  da  auch  .Mitoscm  in  Plasmazellen  Jiachweisen  imd  es  scheint 
also,  daß  die  starke  Pasojthilie,  trotz  eimu-  währ(*nd  der  Teilung 
erfolgenden  vorül)ergehenden  .Abblassung  am  .\bkömndinge 
direkt  übertragbar  ist.  Wahrscheinlich  gibt  es  auch  eine  di- 
rekte Kernteilung  ; wenigstens  werden  Zellen  mit  zwei  vollent- 
wickelten Kernen  hie  und  da  beobachtet. 

Die  Plasmazellen  sj)ielen  ihre  1 lau jttrolle  zwar  bei  den 
verschiedenartigsten  subakuten  und  chronischen  entzündli- 
chen Gcwel)sveränderungcn,  kommen  aber  auch  unter  nor- 
malen A’fThältnissen  im  tierischen  und  numschlichen  Orga- 
nismus vf)i-  und  z(‘igen  gewisse  physiologiscln;  Schwankungen. 
Sie  finden  sich  in  allen  blutbildenden  Organen,  im  .Mark,  in 
der  .Milz,  in  den  Lyni])hdrüsen  ; dann  in  der  Schleimhaut  des 
.Magens  und  des  Darmes  und  in  den  .Anhangdrüsen  des  Alagen- 
1 )armtraktes,  im  .Netz,  im  interstitiellen  Gewebe  der  Drüsen 
in  .Mundhöhle  und  Zunge,  auch  in  den  Geschlechtsorganen, 
endlich  im  normalen  Blute.  Das  wissen  wir  ja  bereits,  und 
wenn  sie  auch  unter  ganz  normalen  Verhältnissen  im  Blut.e 
nur  ausnahmsweis(^  gefnmh'u  werdem,  so  genügen  doch  schon 
geringe,  in  die  physiologiscln;  Breite  fallendi;  B(‘ize,  um  sie 
leicht(;r  auffindbar  zu  machen  : wir  beobachten  sie  bei  der 
\Vr(lauungsleukozytose,  während  der  Schwangerschaft  und 
bei  jeder  noch  so  gei'ingfügig<“u  l dipäßlichk(*il , die  jedem  ge- 
sunden .Menschen  im  täglichen  Indn'ii  zusloßen  kann.  W ir 
wissen  ferner  auch,  daß  sie  in  vermehrK'r  Menge,  miluider 
in  sehr  imponierender  Z:dd  lx*i  allen  nur  denkbarem  krank- 
haft en  Prozessen  im  Bilde  kreisend  beobacht (d  werden,  bei 
Infeklionskrankheilen  wie  bei  .Neoplasmen,  SlolTwe-ehsedslö- 
rungeii,  Stauungserscheiniingen,  .\na(Muien  und  Leuka«'- 
luicn.  Ivurzum,  es  gibt  keinen  pathologischen  \organg  im 
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Orgaiiisinus,  lioi  welclieni  niclil  Plasinazallcn  im  niul.u  in  vcr- 
mclirlor  Menge  aiil'trelen  könnten.  Icli  inuü  noch  einmal  dai-aur 
hinweisen,  daß  die  Plasmazellen  des  Blutes,  die  zuerst  M a i-- 
sehalkö  fand  und  die  ich  dann,  uline  von  seinem  Funde 
zu  wissen,  voi'  14  Jaln-en  als  Reizungszellen  Ix'sclirieben  habe, 
durchaus  nichl  immer  mit  einem  grob  sLrnkl  m‘iei-Len  chro- 
nialinreichen  Kerne  ausgesLattet  sind,  wie  das  lür  die  Cniwebs- 
plasniazelle]!  von  den  liistologen  zumeist  gefordert  wird, 
sondern  daß  sie  sodir  häuiig  auch  große,  feinnetzig  und  ziem- 
lich gleichmäßig  strukturierte,  blässer  lärbbare  Kerne  besitzen 
— wenn  sie  nämlich  aus  jugendlich  - unreifen  Elementen, 
.Myeloblasten  oder  Großlymphozyten  hervorgegangen  sind. 
Auch  ist  dei-  perinukh'äre  Hof  gerade  b(4  diesen  Formen  und 
auch  bei  den  ganz  kleinen  Zellen  mit  schmalem  Protoplasjna 
im  Blutpräparate  dm-chaus  nicht  immer  deutlich  zu  sehen  ; 
es  ist  mir  aber,  obwohl  ich  über  sehr  große  Erfahrungen  be- 
züglich dieser  Zellen  bei  allen  Färbungen  verfüge,  keineswegs 
möglich,  stets  eine  morphologische  'Irennung  in  myeloblasti- 
sche  und  in  lymphozytäre  Blutplasmazellen  bezw.  Keizuiigs- 
formen  durchzuführen,  wie  das  N a e g e 1 i tun  möchte.  Ich 
bin  überzeugt,  daß  sie  beiderlei  Ursprungs  sein  können,  bin 
aber  iiicht  imstande,  sic  durchwegs  morphologisch  nach  ihrer 
Abstammung  zu  klassifizieren  und  deshalb  bleibe  ich  auch 
bei  der  einheitlichen  Bimennung.  Ich  habe  das  alles  schon 
früher  gesagt  und  wiederhole  es  nur,  um  das  ganze  Kapitel 
jetzt  noch  einmal  im  Zusammenhänge  abgehandelt  zu  haben. 

Jetzt  kehren  wir  aber  wieder  zu  den  Plasmazellen  des 
Bindegewebes  zurück  und  wenden  uns  der  Erörterung  der 
Frage  nach  ihrer  Herkunft  zu. 

Unna  leitete  seine  Plasmazellen  ausschließlich  von 
den  Fibroblasten  ab,  eine  .Vnnahme,  die  heute  bis  auf  ihren 
AuLor  so  ziemlich  alle  Forscher  verlassen  haben.  M a r s c h a 1- 
k ö hingegen  erklärte  seine  Plasmazellen,  für  welche  allein 
jetzt  dieser  Name  gebräuchlich  ist,  als  Umwandlungspro- 
dukte von  Lymphozyten,  die  aus  der  Blutbahn  ausgewandert 
seien  ; auf  dem  gleichen  Standpunkte  steht  v.  B a n m g a r- 
t e n.  M a r c h a n d hingegen  leitet  sie  von  den  leukozytoiden 
-Vdventitiazellen  ab,  und  in  ähnlicher  Auffassung  machte  P a p- 
penheim*)  geltend,  daß  die  Plasmazellen  am  wahrschein- 

*)  Virchows  Arcliiv  Bd.  1.59,  1902  u.  später.  Zusammenfassung  siehe  Fol.  hao- 
mat.  Bd.  IV,  Supplem.  Nr.  2,  1907  und  Bd.  XI,  Refer.  Heft  2,  1911. 
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22.  Voiiesung. 


liclisleii  aus  den  im  Bimlegf'wclM*  piäforiui(M-L  vorhamltMicn 
histiügcnerj  lymj)lio/yloid(Mi  \Vanderz(dlen  uhzuleiLen  seien, 
welcdie  ja  müi  phologisch  und  ilueni  W esen  nacli  niclds  andei-es 
darstellen  als  Lymphozyten.  Und  dies»?  G<?webslymjjliozyLen 
läßt  er  nicht,  wie  j<dzl  hauptsächlich  M a x i m o w,  aus  ehemals 
ausgewanderLen  und  dann  im  Hindegewehe  seßhaft  g»?\voi- 
«hmen  Blut  lym])hozyt.(?n  entsteh»?!!,  sondern  mit  M a r c h a n d 
autochthon  aus  den  advent  itiellen  KlasmalozyLen.  Ausg»?- 
\van»lert»?  Lymjdiozyten  seien  ja  alleidings  auch  Indähigt,  in 
IMasmazellen  ühei-zug»?h»?n,  doch  spiele  dieser  h]nLwi»:khmgs- 
gaiig  gewiß  eine  sehr  geringe  Rolle  geg»?nüher  dem  anderen. 
Da  weiterhin  durch  di»?  schon  früher  angeführten  neu»*i'en 
hluthistologischen  Forschungen  die  Zugehörigkeit  der  leu- 
kozytoiden  Adventitiazellen  zum  Blutbildungssysteme  sehr 
wahrscheinlich  gemacht  wurde,  un»l  da  in  der  Pathologie  d»?r 
Leukaeniien  und  der  zugehörigen  Krankheitsformen  jetzt  die 
Bibbert’schen  peiävaskulären  Lymphzellenhei'de  ebenfalls  den 
sonstigen  lymphatischen  Appai-aten  als  gleichwertig  an  die 
Seite  gestellt  werden,  so  meint  P a p p e n h e i m in  gleicher 
W'eise,  wie  das  llelly*)  in  Bezug  auf  andere  Exsudatzellen 
ausspricht,  nicht  mit  Unrecht,  daß  der  Streit,  ob  die  Plasma- 
zellen aus  ausgewanderten  haematogenen  oder  aus  lokal  ent- 
standenen Lymphozyten  hervorgegangen  sind,  wenig  Zweck 
melir  habe,  da  ja  in  jedem  Falle  die  Lymphozyten  haemato- 
oi'ganogenen  Ursprungs  seien.  Daß  eine  .Auswanderung  von 
fertigen  Plasmazellen  aus  der  Blutbahn  in  die  Entzündungs- 
h»M‘de  keine  Bolle  spielt,  wird  trotz  der  erwiesenen  Wanderungs- 
fähigkeit der  Plasmazellen  von  allen  Seiten  übereinstimmend 
hervorgehoben.  Eher  denkt  man  an  die  .Möglichkeit  einei- 
iMiiwanderung  aus  derartigen  Herden  in  das  Blut ; aber  auch 
diese  .Möglichkeit  dürfte  ohne  jede  praktische  Bedeutung  sein. 

Trotz  »i»?s  v»‘rmittelnden  Standpunktes  von  P a p p e n- 
li  e i m ist  doch  der  Streit,  ob  die  in  den  entzündeten  Gew»“ben 
vortindlich»?n  Lymphozyten  aus  dem  Blute  ausgewandert 
»uler  ab»M'  lokal  aus  präformierten  (Bibbert’  sehen)  Lyinjilio- 
zyten  oder  aus  .Marchand’ scheu  .Adventitiazellen  gebihhd. 
wur»l»*n,  nicht  zur  Buh»*  gek»unm»*n  ; uml  so  wird  wohl  auch 
»ii»‘  St  i »*it  frag»?,  oh  di»*  (iew»*bsplasmazell»‘U  ;ius  einer  »)d»*r 
aus  aih*n  diesen  h'oi  inen  oder  ob  sie  schli»*ßlich  auch,  wie  manche 


*)  Zioglers  Hoitragr,  M<l.  U7. 
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AulorcMi  annchmen,  direkt  ans  BlutgelaUendotlndicn  hervor- 

di(‘  noc'h 


gellen, 


erst  geschlichtet  werden,  wenn 


stril  tigen 


lauptfragen  einmal  endgültig  werden  uulgeklärt  sein.  Heute 
stehen  die  imdsten  Autoren  au!  Seite  Marchands  und 
P a p p e n h e i m s,  so  auch  S c h a fl  e r ) und  J o a n u o- 
V i c s  *)  **),  während  M a x i in  o w umgekehrt  annimmt,  daü 
den  unmittelbar  vorher  oder  doch  irgendwann  l'rühei  aus  dei 
Blutbahn  ins  Bindegewebe  eingewanderten  Lymphozyten  eine 
viel  größere  Bolle  bei  der  Plasmazellbildung  zukommc  als 
den  an  Ort  und  Stelle  perivaskulär  oder  etwa  aus  Endothe- 
lien  entstandenen. 

Was  nun  die  Bedeutung  der  eigenartigen  Plasmareaktioii 
unserer  Zellen  bctrilTt,  so  ist  auch  darüber  keine  Einigung 
erzielt  worden.  Pappenheim  sieht  in  ihr  einen  degene- 
rativen  ^^organg•,  gekennzeichnet  durch  die  Aufnahme  irgend 
einer  stark  basophilen  Substanz  infolge  entzündlich-exsuda- 
tiver Überernährung.  Ich  habe  mich  gi'gen  diese  Auflassung 
ausgesprochen***)  und  in  der  Plasmareaktion  vielmehr  eine 
zu  bestimmtem,  wimn  auch  unbekanntem  Zwecke  erfolgiuide 
Weiterentwicklung,  gewissermaßen  eine  besondere  Ausge- 
staltung des  Protoplasmas  lymphoider  Elemente  erblickt. 
Dafür  scheint  mir  nicht  nur  der  Umstand  zu  sprechen,  daß 
schon  durchaus  jugendliche,  noch  unndfe  Ehunente  d(ui  Plas- 
mazellcharakter annehmen,  sondeni  auch  die  Tatsache,  daß 
Plasmazellen  auch  in  den  Geweben  des  durchaus  normalen 
Organismus  und  auch  im  Blute  gesunder  Menschen  Vorkommen, 
sowie  weiterhin  der  Umstand,  daß  die  außergewöhnliche  Ba- 
sophilie  des  Protoplasmas  bei  der  Zellvermehrung  erhalten 
bleibt,  demnach  als  w c s e n 1 1 i c h e r Bestandteil  auf  die 
Tochterzellen  übergeht.  Ebenso  scheint  mir  unbedingt  gegen 
die  degenerative  Natur  der  Umstand  zu  sprechen,  daß  Plas- 
mazellen bei  manchen  Entzündungsprozessen  in  ganz  enormen 
Mengen  gebildet  werden,  so  daß  die  entzündlichen  Infiltrate 
manchmal  fast  ausschließlich  aus  ihnen  bestehen  und  daß 
ganze  förmliche  Geschwulstbildungen,  allerdings  granulo- 
matöser  Natur,  geradezu  ausschließlich  aus  Plasmazellen  zu- 
sammengesetzt werden.  Es  wäre  doch  ein  voller  Widersinn 
anzunehmen,  daß  ganze  Gewebsbildungen  aus  Zellen  aufgebaut 


*)  81.  Vers.  Deutscher  Naturforscher  u.  Ärzte,  Salzbui’g,  1909. 

**)  Ebenda  u.  Zentrbl.  f.  allg.  Path.  u.  path.  Anat.  Bd.  20.  Nr.  22. 

***)  Fol.  haem.  Bd.  II.  Nr.  2,  1905. 
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22.  VorleKuag. 


werdt'ii,  (ItMcn  eiii/ig(M‘  wosenf liclicr  ( lluiiaklcr  eine  «Jegein;- 
rali\e  Entartung  des  Prolojjlasnias  ist.  — Mit  seiner  extremen 
AulTassung  ist  wold  auch  1*  a p p e n li  e i m allein  '.ehliehen. 

S c li  a IT  e r sieht  auf  dem  Standpunkte,  daß  die  Plas- 
mazellen <*ine  vorühei’g(*hende,  von  hestitnmien  Ümständen 
ahhängig(*  W^eiterentwicklungsfoiin  von  Lymphozyten  dar- 
slellen,  welche  wahrscheiidich  die  Aul'gahe  hat,  fler  Forl- 
schalTung  und  Nutzharmachung  zerfallenden  Zellmateriales 
zu  dienen  ; sie  sind  nicht  originär  dilTerenzierte  ElemenU*. 
.1  o a n n ü V i c s meint,  daß  si(^  teilweise  spezifisch  umge- 
wandell(‘,  funktionell  mindertüchtige  Elemente  darstellen, 
welche  auf  fermentähnliche  Hinze  aus  dini  Gewebslympho- 
zyten  entstehen.  Heide  Autoren  sehen  also  in  dem  Entstehen 
von  Plasmazellen  nicht  einen  Degenerations  Vorgang  ihrei’ 
t’rsprungszellen,  sondern  eine  vielleicht  nur  temporäre  Wei- 
terentwicklung zu  einem  bestimmten  Zwecke.  Auch  ich  habe 
in  ihnen  nicht  eine  originär  dilTerenzierte  Zellart  gesehen, 
sondern  bin  «eher  geni'igl  zu  glauben,  daß  wir  es  in  ihnen  nicht 
mH  einer  in  ihrem  Li-sprimge  einheitlichen  Zellart  zu  tun  haben, 
sondern  mit  einem  eigenartigen  Zustande  des  Protoplasmas, 
in  den  nicht  granulär  dilTerenzierte  Zellen  wahrscheinlich 
verschiedener  Art  unter  bestimmten  \'erhältnissen  überzu- 
gehen vermögen»  *). 

Was  nun  das  X’orkommen  der  Plasmazellen  unter  jialho- 
logischen  Verhältnissen  betrilTt,  so  ist  außer  dem  schon  Ge- 
sagten noch  zu  erwähnen,  daß  manche  Foi'men  mehr  chro- 
nischer Entzündungen  allerdings  eine  ganz  besonders  starke 
Plasmazellbildung  begünstigen,  so  die  gonorrhoischen  Erkran- 
kungen der  weildichen  Geschlechtsorgane**),  dann  das  Sklerom 
und  die  durch  den  mit  dem  Sklerombazillus  nahe  verwand- 
ten Baz.  h'riedländer  erzeugten  Entzündungen.  Aber  auch  bei 
allen  möglichen  andersartigen  EntzündungS])rozessen  kommen 
sie  vor,  so  wird  insbesondere  auf  ihre  Konstanz  bei  der  progres- 
siven Paralyse  hingewiesen  ; und  w'ie  ich  schon  oben  erwähnte, 
gibt  es  Granulat  ionsgeschwülste,  zum  Teile  auch  in  den  Blutbil- 
diingsoi'ganen,  die  geradezu  ausschliiHilich  aus  Plasmazellen 
zusammengeseHzt  sind,  bis  unt<*rli(*gt  also  keinem  Zweifel, 
daß  ,J  o a n n o V i c s recht  hat,  wenn  er  eine  spezifische 
Ätiologie  für  di«;  Plasmazellbildung  niebt  anerkennt.  Das 

•)  Zit.  HUB  dem  Kölner  Refomte,  h.  o. 

*•)  B.  Schridflu:  Inunnntol.  Md.  IV.  Siipplomonl  Nr.  :i.  1!»()7. 
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grscliililoi-Le  Verhallen  im  BluLe  spricht  ja  in  uhsoliit  (h>m 
gleichen  Sinne. 

ünd  wenn  Sie  mich  zum  Schlüsse  fragen,  welche  Stellung 
ich  zu  der  Streitfrage  über  die  haematogene  oder  histiogene 
Herkunft  der  Ursprungszelleii  unserer  Elemente  einnehme, 
so  zitiere  ich  wieder  wörtlich  das,  was  ich  1908  in  meinem 

Kölner  Referate  gesagt  habe  : «Zu  der  Streitfrage will  ich 

nicht  weiter  Stellung  nehmen,  sondern  nur  darauf  hinweisen, 
daß  bei  Annahme  der  früher  skizzierten  AiilTassung  der  Adven- 
titiazellen  und  bei  der  Allgegenwart  einzelner  Lymphzellen 
beinahe  allerorts  im  Organismus  die  Möglichkeit  einer  lokalen 
Entstehung  nicht  nur  lymphozytischer  sondern  auch  mye- 
loblastischer  Plasmazellen  gegeben  ist,  ohne  daß  man  zur 
Auswanderungshypothese  zu  greifen  braucht». 

Damit  wären  wir  endlich  so  weit,  auf  die  bei  der  lokalen 
Entzündung  in  den  Geweben  sich  abspielenden  Vorgänge 
selbst  übergehen  zu  können. 

Soll  ich  Ihnen  die  geschichtliche  Entwicklung  der  Ent- 
zündungslehre vorti’agen  ? Sie  würde  Ihnen  ein  ähnliches 
Bild  bieten  wie  die  Plasmazellfrage,  und  scbließlich  führt  sie 
ja  doch  zu  ungelöst  bleibenden  Streitfragen.  Wir  wollen  uns 
also  lieber  auf  das  Allernotwendigste  beschränken  und  mehr 
den  heute  herrschenden  Anschauungen  Raum  geben. 

Die  ursprüngliche  V i r c h o w’  sehe  Lehre,  die  alle  zel- 
ligen  Entzündungsprodukte  als  lokal  entstanden  bezw.  aus 
den  gereizten  lokalen  Lymphdrüsen  stammend  erklärte,  wurde 
umgestürzt,  als  C o h n h e i m die  Wanderungsfähigkeit  der 
polymorphkernigen  Leukozyten  erkannt  hatte,  und  sie  verlor 
noch  weiter  an  Boden,  seitdem  Ehrlich  die  Spezifität  der 
einzelnen  Leukozytenarten  festgelegt  und  den  von  V i r c h o w 
und  später  noch  von  E.  N e u m a n n angenommenen  Über- 
gang von  Lymphozyten  in  polymorphkernige  granulierte  Zellen 
für  ausgeschlossen  erklärt  hatte.  Jetzt  herrschte  ganz  allgemein 
die  Cohn  h e i m’  sehe  Entzündungslehrc,  welche  alle  Er- 
scheinungen durch  Exsudation,  also  durch  Austritt  von  Flüs- 
sigkeit und  zelligen  Elementen,  speziell  polymorphkernigen 
Leukozyten,  aus  den  Gefäßen  erklärte.  Ihr  schloß  sich  ins- 
besondere B a u m g a r t e n ah.  Dann  aber  kam  eine  teil- 
weise Reaktion.  Während  man  wohl  an  der  exsudativen  Natur 
der  Vorgänge  bei  der  akuten  Entzündung  und  an  der  Abstam- 
mung der  hiebei  in  den  Geweben  und  Exsudaten  vorfindlichen 


XI.  aigeiiUiclie 
EntzUudungs- 
lehre. 
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22.  Vorlesung. 


I ) Diu  V ofgäiige 
bei  der  alrätea 
i'itrigeii,  bakte- 
riellen Entzün- 
dung. 

a)  Herkunft  und 
.Aufgabe  der 
Oranulozyten 
dubcJ. 


Leiiko/yltMi  iiiid  Im vllirozytiMi  aus  der  Hliilljaliii  niclil  zwei- 
fidt»*,  begaiiii  iiiaii  flie  pi-üduktiveii  \'orgänge  bei  den  mehr 
cliioiiiscli  Viuluiifeiiden  l']iitzündung.sprozessen  auf  eine  lokale 
(.lewebsreakLion,  also  auf  eine  1‘ioliferation  dei‘  autocliUionen 
rii'webselemente  zurückzufüliren.  Ziegler  und  M a r c li  a n d 
waren  (>s,  welche  durch  ihre  .\rbeilen  dartaten,  daß  bei  dei- 
prodiiktiviMi  ( lewebsbildung  eben  den  bodenständigen  Zell- 
ehunenten  die  Hauptrolle  zufalle,  währenddem  die  ausge- 
wanderten  polymorphkernigen  b]lement(*  nur  eine  vorüber- 
gelnmde  .\ufgal»e  zu  erfüllen  haben  und  dann  zugi-unde  gehen, 
ln  diesem  Sinne  wurde  auf  dem  X.  internationalen  .\rzte- 
kongrt'ß  in  Berlin  1800  von  ihnen  im  \’eieine  mit  Grawitz 
die  augenblickliche  AufTassiing  präzisiert.  Eine  einheitliche 
Meinung  war  nur  bezüglich  der  lymphozytoiden  Zellen  der 
entzündlichen  Gewebsbildungen  nicht  erzielt  worden. 

Bespreclien  wir  nun  zunächst  kurz  die  Verhältnisse 
bei  der  bakteriellen  oder  septischen  eitrigen 
E n t z ü n d u n g,  da  bezüglich  dieser  viel  geringere  Gegen- 
sätze in  flen  .Anschauungen  herrschen.  Hier  besteht  von  keiner 
Seite  ein  Zweifel,  daß  die  neutrophilen  Zellen,  welche  die  über- 
wiegende Masse  der  Elemente  des  Entzündungsherdes  bilden, 
(d»enso  wie  die  etwa  vorhandenen  Erythrozyten  aus  den  tle- 
fäßen,  die  ja  zum  Teile  auch  geschädigt  werden,  ausgewandert 
sind.  Und  das  gilt  sowohl  für  die  eitrige  Entzündung  innerhalb 
(h‘r  Gewebe,  also  .Vbszeßbildung,  als  auch  für  die  eitrige  Exsu- 
dation in  die  Serösen  oder  Synovien.  Wohl  treten  im  Eiter 
gelegentlich  spezialgranulierte  Zellformen  mit  anscheinend 
oder  sicher  einfachem  Kern  auf ; aber  das  sind  keine  echten 
.Myelozyten,  sondern  zum  Teile  größere  Zellen  mit  relativ 
kleinem,  chromatinreichem  Kugelkern,  der  entweder  keine 
Chromatinstruktur  mehr  erkennen  läßt,  oder  aber  die  grob- 
balkige  Struktur  aufweist,  welche  nur  reifen  Granulozyten 
zu  kommt  ; zum  d'eile  sind  es  geradezu  winzige  Zellen,  welche 
in  ihrem  ganzen  Eorrncharakter  am  ehesten  an  Normoblaslen 
(*rinnern,  ebenfalls  mit  einem  winzigen  ])iknotischen  Kerne. 
In  allen  diesen  einkernigen  Granulozytenformen  aber  kann 
fiian  gewiß  keine  jugendlich-unreifen  Elemente,  vor  allem  also 
keine  .Myelozyten  sehen,  sondern  man  muß  sie  als  Degcmera- 
linns-  und  zum  Teile  auch  ,'ils  Zfudallsprodukte  ursprünglich 
jfolyrnorphkerniger  Leukozyten  ansprechen.  — Darüber  also, 
daß  die  neutrophilen  bezw,  sj)ezialgekörnten  Elemente  der 
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EnlzüiidungsprodukLe  aus  der  Blutbahii  ausgcwandorl.(!  Zellen 
sind,  besteht,  umso  weniger  irgend  ein  Zweifel  oder  SLi'eit,  als 
das  Material  im  Blute  ja  stets  im  Uberllusse  vorrätig  gehalten 
und  durch  die  zumeist  vorausgehende  neid.rophile  Leukozy- 
tose noch  vergrößert  und  immer  wieder  ergänzt  wird.  Die 
neutrophilen  Zellen  bei  der  entzündlicben  Leidvozytose  haben 
also  nicht  nur  im  Kreisläufe  eine  Aufgabe  zu  erfüllen,  die  Be- 
kämpfung der  in  die  Blutbahn  gelangten  Bakterien  und  ihrer 
Gifte  oder  dieser  letzteren  allein,  sondern  sie  dienen  dem  Orga- 
nismus auch  als  Material  für  die  lokale  Reaktion  an  der  Stelle 
lokaler  Gewebsschädigungen.  Daß  die  gleichzeitig,  insbeson- 
dere ganz  zu  Beginn  mitunter  im  Exsudat  auffindbaren  Eosino- 
philen oder  Mastzellen  gleichfalls  ausgewandert  sind,  wird 
nicht  bezweifelt ; bemerkenswert  ist  übrigens,  daß  bei  frischen 
Entzündungen  etwa  vorhanden  gewesene  Gewebsmastzellen 
sehr  rasch  dem  Zerfalle  unterliegen  und  verschwinden. 

Neben  den  Granulozyten  treten  im  Eiter  aber  immer 
auch  Lingranulierte  einfachkernige  Elemente  auf,  bezüglich 
deren  Herkunft  die  Ansichten  nicht  so  einstimmig  sind.  Die 
einzelnen  Autoren  vertreten  hier  vielmehr  im  wesentlichen 
dieselben  Anschauungen  wie  bezüglich  der  bei  den  minder- 
akuten und  den  chronischen  Entzündungen  die  Hauptrolle 
spielenden  Rundzellen.  M a x i ra  o w faßt  sie  in  ihrer  Gesamt- 
heit unter  dem  Namen  der  «Polyblasten»  zusammen.  Dieser 
Sammelname  schließt  in  sich  1.)  alle  lymphozy toiden  Elemente, 
also  die  kleinen  Rundzellen  des  entzündeten  Gewebes, 
die  M a X i m o w zum  größten  Teile  als  frisch  oder  doch 
ehemals  aus  der  Blutbahn  ausgewanderte  Lymphozyten  und 
nur  zum  kleineren  Teile  als  aus  runden  oder  amöboiden  Wander- 
zellen entstanden  ansieht ; 2.)  die  größere  n freiliegenden, 
amöboiden  ungranulierten  Elemente.  Diese  sind  sehr  vielge- 
staltig, tragen  nach  P a p p e n h e i m *)  zum  Teile  die  mor- 
phologischen Charaktere  von  Großlymphozyten,  besitzen  also 
einen  ganz  schmalen  Protoplasmasaum,  zum  Teile  aber  haben 
sie  einen  breiten,  wechselnd  gestalteten  Protoplasmaleib  und 
können  auch  unregelmäßig  gelappte  Kerne  besitzen,  betätigen 
sich  ganz  besonders  als  Phagozyten  und  entsprechen  im  we- 
sentlichen den  Makrophagen  M e t s c h n i k o ff  s.  In  ihrer 


*)  Virch.  Arch.  Bd.  164  und  wiederholt  später ; zusammenfaseende  Darstel- 
lung s.  Fol.  haem.  VIII.  1.  1909. 
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22.  Voilesung. 


•-•)  Die  VoDiängp 
bei  der  akateii 
aseptischen 
Fiitzilndan?. 


.Morpliologic  (■liiiiK'iii  diese  KlennMite  vielfach  aii  die  gioßen 
eiiikernigeii  LeiiUozylen  des  Hliites  ; es  ist  ja  aucli  iiiehl  iiii- 
niiiglich,  daß  solche  l^lemente  lalsächlicli  auswaiideiii,  da 
(1  o l t f r i e d Sch  \v  a r ")  (*ntsi)i‘ccliende  liildei'  he- 
sehiieheii  hat.  .\1  a i m o \v  läßt  aiicli  sie  aus  den  kleiiKui 
lymphozyloidiMi  Ihlenienleii  lieivoigidien  ; nielir  Walirschein- 
lielikeil  scheint  niii-  ahei‘,  sofeiiie  sie  nicht  wirklich  uns  dei’ 
Hlulbahn  ausgewanderle  und  unter  den  geänderten  äußei’en 
\’(‘rhältnissen  ini  Protojjlasnia  etwas  umgestaltete  gioße  Ein- 
kernige  darstelh*n,  di(‘  Annahnie  zu  hah(*n,  daß  sie  aus  den 
ad\  enl itiellen  lideineiden  .M  a i-  c h a n d s hei-vorgehen. 

Alh‘  diese  einkei'uigen  Elemente  spielen  aber  in  rlen 
l•’|•ühsl adieu  dei-  akuten  septischen  Eiterung  eine  ganz  vei- 
schwindende  Holle,  tieten  erst  stärkei’  hervor,  wenn  die  Höhe 
des  akuten  Stadiums  überschritten  ist  und  einerseits  die  ab- 
grenzende und  abkapselnde  Reaktion  des  umgebenden  Ge- 
webes, andererseits  bereits  die  Rückbildung  beginnt.  Es  nehnnMi 
jetzt  die  «Polyblasten»,  insbesondei’e  die  kleinen  Formen  über- 
hand und  zum  Teile  aus  ihnen,  zum  Teile  aus  den  zu  lebhafter 
Proliferation  angeregten  Fibroblasten  des  den  Eiterherd  um- 
gebenden Bindegewebes  bildet  sich  ein  Granulationsgewebe, 
in  welchem  jetzt  auch  Plasmazellen  (aus  Polyblasten)  ent- 
stehen. Bei  der  Rückbildung  der  Abszesse  und  sonstigen  ei- 
trigen Exsudate  zerfallen  die  Eiterzellen  und  ihre  Trümmer 
werden  ebenso  wie  die  absterbenden  Kokken  von  «Eiterpha- 
gozytem>  wahrscheiidich  stai’k  hypertrophierten  Polyblasten, 
aufgenoinmen. 

Etwas  abweichend  gestaltet  sich  das  Bild  bei  der  akut  e n 
a s e p t i s c h e n E n t z ü n d u n g,  soweit  diesbezügliche 
Untersuchungen  dartun.  Speziell  haben  in  Übereinstimmung 
mit  .M  a x i rn  o w hier  Fischer**)  unter  B o r s t s Lei- 
tung und  Zieler***)  bei  N e i s s e r durch  e.xperimen- 
telh*  Untersuchungen  dargetan,  daß  lau'  dei’  durch  T('rp(,‘idin 
und  l*’iemdkörp(*r  oder  durch  iid.cmsive  Einwirkung  von  Fiusen- 
licdd  erzc'ugtcm  bhdzünduiig  in  den  ('rsten  15 — 21  StuiuhMi  eiiu' 
W ucherung  d(*r  Mx(mi  Binflegewebsehmiente  nicht  statt  hat, 
daß  vdelnndir  die  eidolgende  E.xsudation,  W(“lch(‘  im  halh'  der 


•)  W’r.  kliii.  \V'oclion»<;lirift,  l!)04,  \r.  44. 

•*)  Zif^glerH  Md.  4.5,  I !)ü!(. 

•*•)  Zonlnilöl.  f.  iiIIk.  I’iitli..  1007,  Nr.  » u.  .An-Ii.  f.  Dormatol.  ii.  Syptiil.  M<1 
LXXXrV,  Nr.  l-:j 
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asepLisclion  Enlzündung  anfänglich  ini  Gegcnsalzo  zur  scp- 
lischeii  vor^\■icg■(UKl  von  Lymphozyten  und  hei  sLärkoi’cr  (o^- 
fäßscliädigung  (Finsenliclit)  auch  von  Erythrozyten  bestritten 
wird,  ausschließlich  diircli  Auswanderung  der  iHitrelVenden 
Zellen  zustande  kommt.  Die  ausg(!\vanderten  Lymphozyt(m 
vergrößern  sich  vielfach  und  so  entstehen  die  verschiedenen 
Polyhlastenfoi-men  ; es  ti'eten  aber  gleich  anfangs  auch  große 
basophile  Zellen  direkt  aus  dem  Rlule  aus,  welche  den  «großen 
Lymphozyten»  des  Rlutes  ents])rechen.  OlTeidvundig  meiid, 
Zieler  mit  den  «großen  Lymphozyten»  unsere  großen  Ein- 
kenhgen,  was  auch  daraus  hervorgehl,  daß  sie  nach  seinen 
Beobachtungen  «typische  Leukozytengranula»  bilden  und  sich 
so  als  mycloide  Elemente  charakterisieren  ; wiedei'  ein  Grund 
mehr  für  die  Annahme,  daß  auch  diese  Elemente  des  Blutes 
bei  der  Entzündung  eine  bemerkenswerte  Rolle  spielen.  Erst 
zu  der  Zeit,  wo  eine  reaktive  Wuclu'rung  dei’  benaehbartcji 
Bindegewebszellen  erfolgt,  kommt  es  auch  zu  (dmu-  gering- 
gradigen Bildung  von  Lymjihozyten  aus  advcmtiticdlen  Ele- 
meid.en.  Die  Fibroblasten  biedren  hiebei  völlig  unbeteiligt. 

Diese  akuten  aseptischen  Entzündungen,  bei  widchen 
nur  im  Falle  sehr  intensiver  Gewebsschädigung  vorülx'rgelnmd, 
aber  nicht  zu  Beginn,  auch  ausgcwanderl e spezialgranulierte 
Leukozyteji  i)n  Exsudat  eine  Bolle  spielen,  in  der  Hauptsache 
aber  die  Reaktion  von  den  einkernigen  ungranulierten  Ele- 
menten des  kreisenden  Blutes  und  später  von  den  lokalen  Eh'- 
menten  der  Gefäßadventitia  und  des  Bindeg(‘W('bes  bestritten 
wird,  bilden  bereits  den  Übei-gang  zu  d(m  von  vorneberein 
mehr  c h r o n i s c h - p r o d u k t i i- 1 a u f e n d e n 

E n t z ü n d u n g s p r o z e s s e n,  wcIcIk'  them-elisch  die 

größte  Bedentung  in  Anspi'uch  nehimm.  l)('u  'J’y|ius  bildeji 
die  gewöhnlichen  Fremdkörperentzündungen,  welclu'  in  neu- 
ester Zeit  von  verscliiedenen  Seiten,  besonders  eingehend 
wiedei’  von  Maxi  m o w *)  studiert  worden  sind,  der  diesbe- 
zügliche Untersuchungen  beim  Kaninchen,  bei  d(‘r  weißen 
Batte  und  beim  .\xololl  vornahm  und  durch  seine.  Schüh'r 
gleiche  Studien  bei  der  Schildkröte  und  bei  Vögeln  durch- 
lühren  ließ  **).  Trotz  gewisser  zeitlichcj’  und  sonstiger  \on 

) Sieglers  Beitr.  Bd.  3!^  ii.  30;  Vll.  internat.  med.  Kongreß.  Kef.  Kol.  Iiaein. 
Md.  0.  Heft  4,  1910. 

**)  E b e r h a r dt  u.  S o 1 u c h,  Dissertationen  ; Kef.  Fol.  hnem.  Bd.  8.  Heft 
3,  1909. 


22.  Vorlesung 


a)  Beobachtungen 
M a X i m o w 8 
u.  meiner  SchUler. 


der  Eigenart  der  d iergatlung  ul)liängig(*r  rnterschiede  .spielen 
sieli  die  \ orgänge  überall  doch  in  gleicher  \\  eise  ah. 

holgen  wii-  also  ziinächsL  (hm  Ihmhachl iingen  M a x i- 
ni  o \v  s,  wobei  wir  wenigstens  vorläufig  seine  theor(ttischen 
.Vnsclianung(m  und  stüne  Nainengtdjung  gelten  lassen. 

(jdeich  zu  Anfang  des  Entzündnngsprozess(‘s  wandern 
ans  den  (lefäüen  sehr  reichlich  Lymphozyten  und  auch  zahl- 
reiche grobe  einkernige  Letikozylen,  in  viel  geringerer  Zahl 
und  elwas  später  auch  spezialgianulierte  I^eukozyten,  einzelne 
l'losinophile  und  .Maslleukozyten  aus.  l)i(;  Lymphozyten  ver- 
wandeln sich  unt(ir  N’ergröberung  ihres  Protoplasmas  zum 
'Feile  in  gimüere  Formen  der  l*olyhlasten.  Whuters  entstehen 
solche  Elemente  durch  Erwachen  der  fridier  ruhenden  Klas- 
matozyten.  Diese  lokal  entstandenen  Zellen  aber  spielen  eine 
vitd  geringere  Holle  als  die  massenhaft  aus  der  Blut  bahn  ein- 
gewanderten gleichartigen  Edennmte  ; überdies  hält  ja  M a i- 
m o w auch  die  KlasmatozyUm  nui’  füi-  hypertrophische  und 
zeitweilig  seßhaft  gewoi’dene  ehedem  zumeist  auch  aus  der 
Hluthahn  ins  Gewebe  eingewanderte  Lymphozyten.  Im  Prin- 
zipe  sind  also  alle  im  Entzündungsherd  vorkommenden  lym- 
])hozytoiden  Zellen  und  die  aus  ihnen  hervorgehenden  gnüßerem 
Elemente  als  gleichartig  und  gleichweidig  anzusehen.  Dement- 
si)rechend  eidwickeln  sich  auch  aus  allen  diesen  Elementen 
in  gleicher  Weise  Plasmazellen,  die  eben  nur  eine  besondei'e 
Abart  der  Polyblasten  darstellen  und  bei  manchen  Formen 
der  Entzündung  eine  besondere  Holle  spielen. 

Die  Leukozyten  wandern  vornehmlich  gegen  die  Ober- 
lläche  des  Fremdkörpers  und  sammeln  sich  dort  in  großer 
.Menge  an,  allmählich  im  X’erein  mit  den  Polyblasten  den  so- 
g«mannlen  Entzündungswall  bildend  ; aber  auch  im  umg(‘- 
benden  Gewebe  sind  leicldich  Leukozyten  vorhanden.  Die 
.Mastzelhm  des  ursprünglichen  Gewebes  gehen  in  den  erst(*n 
Stadien  der  Entzündung  größtenteils  zugrunde  und  ihie  Trüm- 
mer werden  von  den  eine  lebhafte  Phagozytose  übenden 
größeren  b'ormen  d(.*r  Polyblasten  aufgenommen.  In  den  s])ä- 
Icreu  Stadien  der  Entzündung  trePm  auch  die  lixeu  Hinde- 
g(!webszclh*n,  die  Fibroblasten  mehr  aktiv  hervor,  sie  wuchern 
und  bilden  schließlich  die  Grundsubstanz  d(‘S  neugebildeten 
Gcw(d)es,  welches  den  l*’r(‘mdkörper  einschli(‘ßl  und  allmählich 
uidei'  tcilw(“isem  Untergänge  und  t(“ilw(dser  Umwandlung  d(“r 
anfänglich  sehr  zahlreichen  zelligen  Elemente  in  ein  Narben- 
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oder  Sch\vielenge\v(d)e  übergeht.  Eine  Umwandlung  der  Fil)ro- 
blasten  in  Polyblasten  oder  Plasmazellen  tindei  nicld  statt; 
sie  sind  eine  spezifisch  differenzierte  Zellart  und  bleiben  es 
unter  allen  Umständen.  — Die  ausgewandei'ten  spezialgranu- 
lierten Zellen  spielen  nur  ganz  vorübergebend  in  den  akuteren 
Enlzündungsstadien  eine  bescheidene  Rolle  ; später  degejie- 
i’ieren  sie  und  ihre  Trümmer  werden  phagozytiert.  ln  den 
späteren  Entzündungsstadien  kommt  den  Mastzellen  und  den 
Eosinophilen  gelegentlich  eine  größere  aber  sehr  wechselnde 
Bedeutung  zu.  Die  Mastzellen  regenerieren  sicli  aus  den 
übriggebliebenen  Resten  durch  mitotische  Teilung,  auch 
wandern  noch  Mastleukozyten  ebenso  wie  Eosinophile  aus 
dem  Blute  zu  und  die  ersteren  werden,  zum  Teile  unter 
entsprechender  Formveränderung,  dauernd  seßhaft,  während 
die  letzteren  entweder  zugrunde  gehen  oder  wiedei’  weiter- 
wandern. Uber  die  Bedeutung  dieser  beiden  Zellarten  im 
Entzündungsherde  vermag  Maxi  m o w keinen  Aufschluß 
zu  geben  ; Phagozytose  konnte  er  an  ihnen  nicht  beobachten. 

Bei  der  Umwandlung  des  neugebildeten  entzündlichen 
Granulationsgewebes  in  schwieliges  Bindegewebe  verfällt  ein 
großer  Teil  der  ursprünglichen  Zellen  dem  Abbau.  So  degene- 
rieren durchwegs  die  spezialgranulicrten  Leukozyten,  dann 
rin  großer  Teil  der  Polyblasten  aller  Typen  einschließlich  der 
Plasmazellen,  die  vakuolisiert  werden  oder  hyalin  degene- 
lieren  ; sie  scheinen  M a x i m o w *)  «viel  zu  weit  in  spezieller 
Richtung  dilTerenzierte  Zellen  zu  sein,  um  sich  nachträglicli 
noch  in  dauernde  Gewebsbestandteile  umformen  zu  können». 
Ein  Teil  der  Polyblasten  aber  bleibt  erhalten  und  bildet  teils 
wieder  fixe  Klasmatozyten,  teils  aber  sogar  echte  Fibroblasten, 
und  gerade  hiedurch  entsteht  allmählich  die  zellarme  Schwiele. 
— Auch  die  sogenannten  epithelioiden  Zellen  sind  nichts  an- 
deres als  «hypertrophierte  Lymphozyten,  also  eine  Abart  der 
Polyblasten»  und  dementsprechend  zumeist  entstanden  aus 
den  aus  dem  Kreislauf  ausgewanderten  Lymphozyten.  Auch 
die  Riesenzellen  leitet  Maxi  m o w im  Gegensätze  zu  M a r- 
e h a n d,  der  ihre  Entstehung  durch  fortgesetzte  direkte 
Kernteilung  ohne  nachfolgende  Proto])lasmateilung  erklärt, 
von  den  Polyblasten  ab,  und  zwar  erklärt  er  ihre  Größe  und 

*)  Zitiert  nach  dem  lieferate  über  den  VII.  internnt.  modiz.  Kongreß,  Fol.  hao- 
mat.  Bd.  9,  Heft  4,  1910. 
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b)  Aiidi^re  An- 
scliaiiUMKen. 


4)  Die  Vorgänge 
bei  eitrigen  und 
M;röaeu  Exsuda- 
tionen in  die 
Körperiiölilen. 


22.  Vorlesung. 

\ ielkei  iiigkeil  durcli  Koiilluenz  einkerniger  liyperlrojiliisclier 
l’olylihislen. 

Soweit  die  tatsäcliliclien  Beoliachl  iingen  und  die  An- 
sielileii  ,\1  a x i m o w s.  \\  as  die  l atsaclien  lieLiillf , so  haben 
auch  die  anderen  .Aulomi  keim*  weseid liclien  .Vhweicluingen 
gidimden,  nur  die  l)eulung  der  einzelnen  Belunde  ist,  wie  das 
schon  wi(‘dei-holl  frühei-,  namentlich  liei  Hesprechung  dei- 
Plasmazellfrage  heiührL  wurde,  eine  abweichende.  Insheson- 
deie  sjirechen  die  meisten  Autoren  in  letzter  Zeit  den  an  Oil 
und  Sti'lle  aus  Klasmatozyten  oder  aus  jiräformierten  lokalen 
Bibbert’ scheu  Lyni])hozyten  oder  gar  aus  Oofäüendothelien 
hervorgehendeii  Elennmtim  eine  viel  größere  Bolle  für  die 
Ausbildung  des  tlranidationsgewebes  zu  und  leiten  von  ihnen 
zum  weitaus  größeren  Teile  die  Plasmazellen,  die  epithelioiden 
und  die  Hiesenzellen  ab.  Um  diese  h'ragi*  : Wie  groß  ist  die 
Bolle  dei-  emigrierten  Lymphozyten  und  großen  einkernigen 
Zellen  einerseits  und  dei'  aus  den  lokalen  ( lewehszellen  stam- 
menden lymphozytoiden  Abkömmlinge  andererseits  an  sich 
lind  für  die  Bildung  der  spezifischen  Zellen  dieser  (jewehe,  der 
Plasmazellen,  Ejiithelioid-  und  Hiesenzellen  ? — um  diese 
Frage  dreht  sich  der  ganze  Streit  der  .Meinungen,  und  er  ist 
noch  völlig  unentschieden.  Ich  verschone  Sie  deshalb  mit 
einer  Unmasse  von  Namen  und  Einzelheiten. 

Ich  habe  nur  noch  einige  ergänzende  Sätze  über  die  ent- 
zündlichen Flxsudationen  in  ollene  Körperhöhlen  nachzu- 
tragen. Im  Prinzipie  sind  die  \ qrgänge  hier  völlig  den  hislu'r 
geschilderten  analog.  Bei  der  eitrigen  Entzündung,  also  der 
Hauptsache  nach  bei  der  intensiven  septisch-bakteriellen  Ex- 
sudation, handelt  es  sich  vor  allem  um  einen  lebhaften  .\us- 
wanderungsjirozeß  seitens  der  s])ezialgranulierten  Leukozyten, 
in  geringerem  .Maße  seitens  fler  Lymphozyten  und  großen 
lOnkernigen.  Alle  Zellen  erleiden  in  dem  fremden  .Medium 
N'eränderungen  ; die  Granulozyten  zeigen  die  schon  früher  an- 
geführten Degenerat.ionsformen,  außerdem  Unregelmäßigkeit 
der  Granulierung,  Zusammensintern  von  Granulis  zu  ganzen 
Schollen,  N’akuolenhildung,  und  schließlich  zerfallen  sie  ; L>  in- 
phozyten  und  große  Ivinkniiige  diirfl.eii  quellen  und  iiamtudlich 
im  Protoplasma  eine  stärkere  Basophilie  aiinehmen,  und  be- 
sonders die  letzteren  sind  als  Phagozyten  lebhaft  tätig  — wie 
ja  übrigens  auch  die  Granulozy tni,  di»‘se  speziell  gegenüber 
den  ahsterhenden  Bakterien  seihst.  In  welchen  .Ausmaße  sich 
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unter  den  einkernigen  nngranulierten  Elenientcni  auch  Ab- 
könmilinge  von  Bestandteilen  der  Ilöhlenwandung  (Klasnia- 
lozyten  und  Endothelien)  vorfinden,  ist  liier  elienso  striltig 
wie  bei  den  produktiven  Entzündungen  ; jedenfalls  ist  die 
Annahme,  daß  sie  mitbeteiligt  sind,  nicht  von  der  Hand  zu 
weisen,  strittig  ist  nur  das  Ausmaß  ihrer  Anteilnahme. 

Daß  sich  im  Gegensätze  zu  diesen  Exsudationsfoinien 
die  weniger  akut  auftretenden  und  manche  durch  besondere 
bakterielle,  toxische  oder  zooparasiläre  Einflüsse  liervorge- 
brachten  Exsudate  anders  verhalten  können,  ist  Ihnen  allen 
bekannt.  Bei  den  gewöhnlichen,  serösen,  zum  größten  Teile 
tuberkulösen,  zu  einem  anderen  Teile  aber  durch  abgeschwäch- 
te Kokkeninfektionen  hervorgebrachten  Exsudaten  der  se- 
rösen Häute  spielen  neben  Erythrozyten  von  Anfang  an  die 
Lymphozyten  und  größere  einkernige  Elemente  von  den  schon 
wiederholt  angeführten  Charakteren  die  Hauptrolle  ; aber 
während  des  relativ  akut-entzündlichen  Stadiums  sind  auch 
hier  immer  Neutrophile  in  mäßiger  Zahl,  mituntei’  vorüber- 
gehend sogar  reichlich  vertreten  und  es  finden  sich  in  meist 
geringerer  Menge  auch  ofTenkundig  endotheliale  Elemente. 
Uber  ihren  Ursprung  gilt  das  eben  vorher  über  die  gleichen 
Zellen  bei  der  eitrigen  Exsudation  Gesagte.  Hie  und  da  ein- 
mal sind  in  Exsudaten  in  großer  Zahl  Eosinophile  beobachtet 
worden,  ohne  daß  dieser  Befund  in  Bezug  auf  die  Frage  der 
Aetiologie  eine  einigermaßen  ausschlaggebende  Rolle  bekom- 
men hätte,  weil  er  sich  eben  unter  gar  zu  verschiedenen  \’er- 
hältnissen  wiederholt.  P r ö s c h e r hat,  wie  schon  oben  mit- 
geteilt,  behauptet,  daß  die  durch  Injektion  der  Aufschwemmung 
eines  nicht  gelösten  Taeuiotoxins  erzielten  eosinophilen  Exsu- 
date haujitsächlich  von  einkernigen  Eosinophilen  gebildet 
werden,  welche  er  von  Endothelien  ableitet.  Solange  diese 
Fragen  nicht  von  verschiedener  Seite  kritisch  nachgeprüft 
sind,  läßt  sich  darüber  nicht  weiter  reden.  Ich  betone  noch- 
mals, daß  ich  eine  lokale  Entstehung  von  Eosinophilen  durch- 
aus nicht  für  unmöglich  halte  ; daß  sie  aber  aus  Endothelien 
entstehen,  erscheint  mir  allerdings  ebenso  wie  N a e g e 1 i 
in  hohem  Grade  zweifelhaft.  Ausnahmsweise  wurden  in  Exsu- 
daten auch  Mastzellen  in  größerer  Zahl  gefunden,  so  gelegentlich 
in  Exsudaten  myeloid-leukaemischer  Kranker. 

.Auf  die  diagnostische  Bedeutung  der  verschiedenen 
Befunde  einzugehen,  ist  hier  nicht  der  Ort  und  die  Zeit,  und 
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Llieoreliscli  ergehen  sich  aus  der  IJeoJtaciitung  der  Exsudate 
keine  neuen  ( lesicldspunkte  gegenüber  den  fniln*r  besj^rocdie- 
nen  < le\velis(*nt7,iindnng(*n.  leli  will  niicli  also  niil  diesen  we- 
nigi‘11  allgemeinen  Andenlungen  begnügen. 

die  Kanze  i^ehrs  L iid  111111,  iiKMiie  llerrcii,  gestaltiMi  teie  11111',  (laü  ich  als 

uml^^!^kuon‘^e*r  (lei'  gaii/.eii  Lelii'e  von  der  Biologie  und  der  b’nnklion 

Leukozyten,  kiii'/.e  persiiiiliclie  Epikrise  der  bnilzün- 

dungslebre  anfüge  und  in  ihr  di<‘  (iedanken  niederlege,  welche 
sieh  mir  hei  der  Bearheitiing  dieser  vielfach  slrittigen  Kajiitel 
anfgedrängl  haben. 

\or  allem  müssen  wir  uns  sagen,  daß  die  Erörterung 
der  Fragen  der  lokalen  Eosinophilie,  der  .Mast-  und  IMasma- 
zellfrage  und  der  enlzündlichen  Gewebsveränderungen  eine 
für  das  N'erständnis  der  Bedeutung  und  Funktion  der  weißen 
Blutzellen  unerläßliche  Ergänzung  darstellt,  und  daß  wir 
erst  jetzt  imstande  sind,  mit  klaren  .\ugen  einerseits  die  Bolle 
zu  überblicken,  welche  die  im  Blute  kreisenden  Leukozyten 
für  den  Gesamtorganismus  sowohl  innerhalb  als  außerhalb 
der  IMutbahn  spielen,  uml  andererseits  das  gegenseitige 
N'erliältnis  und  die  Bedeutung  der  eigentlichen  Blutbildungs- 
organe und  der  als  akzessorische  Bildungsstätten  von  Elementen 
des  Blutes  in  Betracht  kommenden  Gewebsformationen  richtig 
zu  würdigen. 

Die  morphologische  und  klinische  Beurteilung  der  neutro- 
philen Leukozylose  und  das  Studium  der  Entzündungsvoi-- 
gänge,  insbesondere  der  bakteriellen  Entzündungen,  haben 
uns  die  enorme  Bedeutung  der  spezialgranulierten,  beim  .Men- 
schen also  der  neutrophilen  Zellen  des  Blutes  so  recht  anschau- 
lich vor  .Vugen  geführt.  Sie  sind  nach  dem  übereinstimmenden 
bh'gebnisse  aller  dieser  Beobachtungen  die  wahrhaftigen  Kämp- 
fer des  t)rganismus  gegen  seine  gefährlichsten  Feinde  ; überall 
S(“tzen  sie  ihre  Existenz  im  Kampfe  ein  und  überall  bezahlen 
sie  die  dem  Gesamtorganismus  geleistet, en  Dienste  mit  dem 
individuellen  Lidergange  ; für  eine  (Jewebsbildung  auch  nui' 
von  vonibergehender  Dauer  kommen  sie  nicht  in  Betracht. 
Sie  sind  zugleich  die  exklusivsten  Ehmienl.i'  insoferne,  als  sie 
nach  (h‘r  ülu-reinstimnienden  .\nlTassung  geradezu  aller  For- 
sclnu'  ausschließlich  aus  dem  myeloiden  Gewebe,  also  in  Wir- 
klichkeit b e i n a h e ausschließlich  aus  dem  Knochenmark** 
stammen,  weil  ja  außer  bei  der  myeloiden  Leukaemie  die  extra- 
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medullär  vorfindliclien  Herde  myeloiden  Gewebes  gewiß  nur 
eine  minimale  zellenlieferndc  Rolle  spielen.  Niemals  trennen 
sie  sich  weiters  von  den  übrigen  Elementen  des  myeloiden 
Gewebes,  wie  vielleicht  die  Eosinophilen  und  sicher  die  Mast- 
zellen ; sie  entstehen  auch  außerhalb  des  Markes  immer  nur 
im  Rahmen  des  gesamten  Gewehsverhandes. 

Schon  weniger  exklusiv  scheinen  die  Eosinophilen  zu 
sein.  Auch  sie  sind  Kombattanten  des  Organismus,  aber  gegen 
ganz  andere  Schädlichkeiten,  gegen  tierische  Parasiten  hezw. 
o'es'en  die  von  ihnen  ausgehenden  Gifte  und  anscheinend  auch 
gegen  eine  ganze  GrujDpe  von  Giftstoflen,  welche  der  Orga- 
nismus selbst  durch  pathologische  Vorgänge  in  seinem  Zellehen 
allgemein  oder  lokal  erzeugt.  Auch  sie  sind  nicht  gewehshildend, 
sondern  gehen  in  Ausübung  ihrer  Funktion  zugrunde.  Auch 
sie  spielen  im  Kreisläufe  sowohl  als  auch  außerhalb  desselben 
in  den  Geweben  eine  hervorragende  Rolle,  aber  schon  bezüglich 
ihrer  ist  es  nicht  mehr  gewiß,  ob  ihre  Bildung  ausschließlich 
an  das  myeloide  Gewebe  als  Ganzes  gebunden  ist.  Allerdings 
dürfte  es  keinem  Zweifel  unterliegen,  daß  die  unendliclie  Öl)er- 
zahl  aller  in  den  Geweben  vorfindliclien  Eosinophilen  aus  der 
Blutbahn  ausgewandert  ist,  also  aus  dem  Markgewebe  stammt. 
Dieser  Meinung  ist  sogar  Maxi  m o w,  und  S c h r i d d e *) 
sowohl  als  E.  S c h w a r z**)  lassen  sie  überhaupt  ausschließlich 
aus  dem  Kreisläufe  stammen.  Es  sprechen  aber  doch  manche 
Gründe  dafür,  daß  sie  isoliert  auch  lokal  an  der  Stelle  des 
Bedarfes  aus  Elementen  entstehen  können,  welche  allerdings 
myelopotent  sind,  aus  denen  also  unter  anderen  Verhältnissen 
auch  direkt  myeloides  Gewebe  in  seiner  Gesamtheit  hervorgeben 
könnte  — aus  adventitiellen  oder  vielleicht  endothelialen 
Elementen  der  GefäßMandungen.  Aber  wenn  eine  solche  lo- 
kale Bildung  wirklich  erfolgte,  was  noch  nicht  einwandfreu 
erwiesen  ist,  so  wäre  doch  der  Unterschied  gegenüber  der  ge- 
legentlichen perivaskulären  Bildung  auch  neutrophiler  Zellen 
ein  ganz  gewaltiger,  indem  sich  letztere  nur  im  Verbände  des 
lokal  entstehenden  Gesamtgewebes,  erstere  aber  auch  los- 
gelöst von  diesem  ^’erbande  ganz  allein  lokal  zu  bildxm  vei- 
möchten. 

Was  für  die  Eosinophilen  nur  als  unerwiesene  Möglich- 
keit hingestellt  werden  kann,  muß  für  die  Mastzellen  und  die 

*)  Studien  und  Fragen  ziu'  Entzündungslehre.  Jena  bei  G.  Fischer,  1910 

**)  8.  o. 
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IMasnuizelleii  al.s  (MwieseiM*  und  völlig  siciiei-e  'i’atsaclie  ge- 
nominen wi'i’den.  Heide  Zelll'ormen  gleielien  einander  daiin, 
daU  wir  ül)er  ilin*  FnnkLion  öeinalie  nicld.s  wi.s.sen,  weiters 
darin,  daü  sie  in  den  Hlntljilflimgsgewehen  sellist  mit  seltenen 
.\iisnalnnen  (Leiikaeniii*  und  leiikaiMnieälinlielie  Prozesse)  mir 
i'ine  verschwindend  geringe  Holle  Sjnelen,  eim*  viel  gi-ößen* 
Holle  hingi'gen  von  vormdierein  im  Hindegewehe  des  Körjiers 
linier  normalen  und  insbesondere  nntn'  kranklial'tiMi  N’erhäll- 
nissen,  speziell  lad  der  clironiscli  pi-odnktiven  Hnlznndnng. 
Im  weiteren  aber  müssen  wir  sie  doch  wdeder  voneinandei- 
l lenni'n. 

Die  .Maslzellen  slellen  doch  wohl,  trotz  ganz  nenestens 
(“i'b(d»enen  W’idersprncbes  *),  eine  konstante  Parencbymzelle 
des  myeloiden  (lewebes  dar  und  ihr  Entwicklungsgang  und 
die  Cbaraktere  ihrer  Granulationen,  die  ich  ja  früher  wdedn-- 
bolt  ausführlich  auseinandersetzte,  stellen  sie  an  die  Seile  dei- 
neutrophihm  und  eosinophihm  Zidlen  als  echte  Granulozyten. 
Daran  köumm  P a p p e n h e i m und  W e i d e n i-  e i c h 
nichts  ändern.  \ on  einer  schleimigen  Degeneration  kann  keine 
Hede  s(dn,  w ie  S c h w e n l e r-T  r a c h s 1 e i-  **)  überzeugend 
nachgewiesen  hat,  und  von  einer  «muzinoiden»  Degeneration 
zu  sprechen,  wde  es  P a ))  p e n h e i m seither  tut,  gehl  aus 
den  von  mir  oben  angeführten  Gründen  ebensowenig  an.  Wir 
müssen,  wenn  diese  .\rgumente  gegen  die  Echtheit  der  Gra- 
nulation der  Hlutniastzellen  wegfallen,  auch  an  der  Wesens- 
gleichheit der  Hlut-  und  der  (iewebsmastzellen  festhalteu, 
für  flie  übrigens  .Maxi  ni  o w einen  weiteren  JFdeg  beige- 
bi'acht  hat,  indem  er  angibt,  den  Übergang  von  ausgewau- 
derten  .Mastleukozyten  in  verzweigte  fixe  Gewebsmastzellen 
beobachtet  zu  haben.  h]s  siml  also  sowohl  die  aus  den  Hlut- 
hildungsorganen  stammenden  .Mastleukozyten  des  Hlutes  als 
ilie  lokal  in  den  Geweben  entstandenen  Mastzellen  als  myeloide 
IMemente  aufzufassen  und  die  Ableitung  der  letzteren  muß 
daher  von  Zellen  ausgehen,  welche  die  Hefähigung  zur  Dif- 
ferenzierung in  niyeloiflem  Sinne  besitzen.  Daß  solche  Zellen 
allerorts  im  ( trganismus  vorhanden  und  daß  sie  fast  ausnahmslos 
au  das  Hlulgefäßsystem  gehuiiden  sind,  unterliegt  heute  keinem 

*)  Sif'hc  H (•  11  H f (•  li  i o.  Kol.  Iiiu'innl . Archiv  Hcl.  XI,  lieft  3,  Ulli  niul  K ti  r- 
<1  o H.  chendort. 

•*)  .MoriiitHhoftc  für  prakt.  Dcrinalologic  Md.  4:i  ii.  47,  liKHi  ii.  lilOS;  Fül. 
haeiiiaf.  Md.  III,  Heft  !),  MlOti. 
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ZwiMl'el  mehr.  Mau  ist  sicli  mir  noch  nichl  ganz  einig  darnher, 
w 1 c h e n Gevvebselcmenten  diese  hhgenselial't  zng(is|)roclien 
werden  darf.  Die  meisten  Autoren  sjireclien  sich  für  die 
lenkozytoiden  Adventitiazellen  iM  a r c h a n d s ans,  andere 
wollen  direkt  die  Ivapillarendothelien  in  diesem  Sinne  nach 
außen  zu  funktionieren  lassen.  Mögen  nun  diese  oder  jene  es 
sein,  in  jedem  Falle  werden  wir  gezwungen  sein,  die  lokal 
entstehenden  Eosinophilen  oder  Mastzellen  ebenso  wie  das 
perivaskulär  entstehende  myeloidc  Gesamtgewebe  von  diesen 
myelopotenten  Elementen  abznleiten,  welche  sich  für  gewöhn- 
lich in  einem  inaktiven  Schlnmmerzustande  befinden.  Dafür 
spricht  auch  von  vorneherein  die  Beobachtung,  daß  die  An- 
häufungen von  Eosinophilen  und  Mastzellen,  speziell  der  letz- 
teren, sich  immer  streng  an  den  Verlauf  der  Gefäße  halten, 
was  schon  E h r 1 i c h und  W e s t p h a 1 ausdrücklich  be- 
tonen. Sie  von  Lymphozyten  in  unsere  m Sinne  abznleiten, 
haben  wir  gar  keinen  Grund  ; wenn  verschiedene  .Autoren 
das  tun,  so  ist  dies  ans  der  viel  weiteren  Fassung  des  Begriffes 
Lymphozyt,  in  welchem  dann  einfach  jede  nngranulierte 
einkernige  Zelle  eingeschlossen  wird,  zu  erklären. 

Wir  haben  aber  bei  Besprechung  der  Entzündungslehre 
gesehen,  daß  auch  die  einkernigen  und  nicht  spezifisch  granu- 
lierten weißen  Zellen  des  Blutes  hieliei  insgesamt  eine  Holle 
spielen.  Vorerst  will  ich  betonen,  daß  alles  dafür  s])richt,  daß 
auch  die  großen  einkernigen  Leukozyten  bei  allen  Formen  der 
Entzündung  aus  den  Gefäßen  auswandern  können  und  tat- 
sächlich auswandern,  daß  sie  in  dem  entzündlichen  Medium 
gewisse  mor])hologisch  und  tinktoriell  hervortretende  \’er- 
änderungen  erleiden  und  sich  der  Hauptsache  nacli  als  Phago- 
zyten in  den  Dienst  des  Organismus  stellen,  also  gewissermaßen 
als  Hilfstruppe  der  Granulozytenarmee,  wie  ich  das  N’erhältnis 
schon  oben  umschrieb. 

Eine  noch  größere  Rolle  spielen  die  Lymphozyten,  die 
ebenfalls  nach  den  übereinstimmenden  Angaben  aller  Forscher 
sowohl  während  der  akuten  und  eitrigen,  als  insbesondere 
während  der  weniger  akuten,  nicht  eitrigen  und  der  chronisch- 
produktiven Entzündung  massenhaft  die  Blutgefäße  veidassen 
und  in  die  entzündlichen  Produkte  übergehen.  Durchwanderungs- 
bilder durch  die  Gefäße  sind  von  allen  Seiten  beschrietien  worden. 
Ob  sie  dort;  speziell  in  den  Ilüssigen  Exsudaten,  noch  eine  Kampf- 
stellung einnehmen,  ist  ungewiß,  aber  immerhin  möglich  und 
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walifsclieiiilicli,  da  sic  ja  viclfacli  eine  Aii.sgcsLalLuii”’  ilircs 
l’roloplasmas  speziell  zu  Plasinazcllen  erfahren.  Wjllkommen 
sicher  ist  aber  ihre  Holle  im  Sinne  d(*r  Teilnahme  an  der  Ge- 
wehsnenhildung  hei  der  prodiikliven  l^hdzündnng,  hei  der 
Schwielen-  und  Narheuhildung. 

•Vher  da  kommen  wir  wiedei'  in  l^erührung  mit  der 
schwierigsten  und  meisiumsLrittenen  Fi-age  der  ganzen  Enl- 
zürulungslehn;.  Nach  der  Auffassung  aller  maßgebenden  For- 
scher liefert  das  lokale  Bindegewebe  am  Herde  (Jer  lintzündung 
ebenfalls  einkernige  Elemente  verschiedener  Größe,  welche  von 
den  beiden  Formen  der  ans  dem  Gefäßsystem  ausgewanderten 
ungranulierten  weißen  Blutzellen  morphologisch  und  funktionell 
ideht  zu  trennen  sind.  Und  so  wird  die  Frage  der  Stellung  des 
lockeren  Bindegewebes  zu  .der  Bildung  von  Zellen,  welche  unter 
normalen  N’erhältnissen  als  Elemente  des  myeloiden  und  des 
lymphatischen  Systemes  im  Blute  kreisen,  im  weitesten  Um- 
fange aufgerollt.  Die  Hauptschwierigkeit  liegt  darin,  daß  wir 
auf  der  einen  Seite  zwei  ungranulierte  Zellformen  des  Blutes  in 
Betracht  zu  ziehen  haben,  welche  sicher  in  keinerlei  unmittel- 
barer N'erbindung  miteinander  stehen,  und  daß  auf  der  anderen 
Seite  ebenfalls  Elemente  beiderlei  Art  lokal  gebildet  werden 
können,  ohne  daß  eine  Klarheit  in  die  Frage  gebracht  wäre,  oh 
sie  hier  den  gleichen  oder  aber  verschiedenen  Stammzellen  ihre 
Entstehung  verdanken. 

Da  eine  so  weitgehende  Spezifizieiaing  in  den  bisher  vor- 
liegenden Untersuchungen  nicht  durchgeführt  erscheint,  zum 
größten  'Feile  deshalb,  weil  die  bei  reifenden  h'orscher  von  vorne- 
herein  auf  unitarischem  Standj)unkte  stehen  und  demgemäß 
dieser  Frage  keine  besondere  Bedeutung  b<Mleg«*n,  müssen  wir 
trachten,  ihr  auf  Grund  des  vorliegenden  unvollständigen 
Fatsachenmat.eriales  spcdiidaliv  an  den  U(‘ih  zu  rücken. 

Sie  erimiern  sich  aus  der  Entwickluugsgeschichf di*r 
Blut  bihluiigsorgane  daran,  daß  den  gennunsamen  .\usgangspunkt 
des  ganzen  Systemes  mit  hunschhd.t  der  zugehörig«'!!  G('fäß<‘  das 
embryonale  Mfrseuchym  darsicllt,  und  daß  sich  aus  eine!’  ur- 
sprüngli!'h  Vfdlkomim-n  eiiilu'it  liehen,  abei’  in  «h'U  verschied«'!!- 
.‘tteii  Hieht  ungeil  dilTeii'iizieruiigsfähig!'!!  gemeinsamen  Zellarl 
sowohl  di«'  l'ilemeni«'  «l«'s  my«‘l«)i«h*u  wi«'  auf  «h'r  an«h'r«'n  Seit«' 
und  ans«'h«'in«'ii«l  unl«'r  aii«h'i'«'n  B«'«liugung«'ii  j«'n«'  «l«'s  lymphali- 
selo'ii  Syst«'ms  un«l  auß«'r«h'm  «li«'  h«'i«l«'n  G«'fäßsystem«'  «'ul- 
w ickcln.  Die  I )ilTer«’uzi«'ning  in  «h'ii  b«'i«l«'u  Blut  bil«lui!gssy8l«'men 
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ist  eine  verschiedene  und  bleibt  in  diesen  Organen  unter  alten 
Umständen  konstant;  ein  Umschlag  in  den  Entwicklungsty])us 
des  anderen  Systems  findet  seitens  der  Zellen  keines  der  beiden 
Systeme  jemals  statt,  auch  nicht  unter  den  schwerst  patho- 
logischen Verhältnissen,  auch  nicht  bei  der  atypischesten 
Wucherung;  es  nähern  sich  höchstens  bei  Mangelhaftwerden  der 
DitTerenzierung  die  Produkte  der  Wucherung  beider  Systeme 
einander  stark  an,  sie  lassen  aber  noch  immer  ihre  bestimmte 
Uifl'erenzierungsrichtung  erkennen.  Sichergestellt  ist  der  innige 
Zusammenhang  des  myeloiden  Zellbildungssystemes  mit  den 
])rimitiven  Elementen  der  Blutgefäßwandungen  und  es  unter- 
liegt keinem  Zweifel,  daß  jede  Neubildung  von  myeloidem 
Gewebe  in  späterer  Zeit  sowohl  innerhalb  als  außerhalb  des 
Knochenmarkes  von  den  Elementen  der  Hlutgeläßwanduug 
ausgeht,  seien  es  nun  Endothelien  bezw.  Blutgefäßwandzelleu, 
welchen  die  Dift'erenzierungsfähigkeit  im  Sinne  der  myeloiden 
Zellbildung  erhalten  geblieben  ist,  seien  es  hndmzyl  oide, 
adventitiell  den  Gefäßen  angelagerte  Zellen,  in  denen  die 
myeloide  Entwicklungspotenz  gewissermaßen  schlummert. 
Wenn  das  letztere  der  Fall  ist,  was  die  meisten  .Vuloi’en  an- 
nehnien,  so  haben  wir  also  in  den  leukozytoiden  Advcjititia- 
zellen  M a r c h a n d s myelopotente  Elemente  zu  erblicken, 
und  ihnen  haben  wir  dann  die  pathologische  perivaskuläre  Bil- 
dung myeloiden  Gewebes  ebenso  zuzusprechen  wie  die  Bildung 
einzelner  etwa  lokal  sich  bildender  leukozytärer  Elemente  der 
myeloiden  Zellreihe.  In  ihnen  hätten  wir  also  dann  die  Ausgangs- 
zeilen für  die  lokale  Bildung  von  Eosinophilen  (die  noch  uner- 
wiesen  ist),  von  sogenannten  histiogenen  oder  Gewebsmastzellen 
und  schließlich  auch  von  lokal  entstehenden  großen  einkernigen 
Leukozyten  zu  suchen.  Warum  einmal  das  gesamte  Gewebe, 
einmal  nur  eine  bestimmte  Zellart  aus  diesen  myelopotenten 
Schlummerzellen  hervorgeht,  das  ist  eine  noch  ungelöste  biolo- 
gische Frage.  Genau  dasselbe  würde  von  Gefäßendothelien, 
bezw.  Gefäßwandzellen  gelten,  wenn  sich  herausstellen  sollte, 
daß  sie  und  nicht  die  Adventitiazellen  eben  jene  schlummei’nde 
-Myelopotenz  in  sich  tragen. 

Sehen  wir  also  in  den  Adventitiazellen  gewissermaßen 
verkleidete  Angehörige  des  myeloiden  Systems,  so  dürfen  wir 
aus  ihnen  nicht  zugleich  auch  Lymphozyten  entstehen  lassen. 
•Nun  entstehen  aber  histiogene  Lymphozyten  anerkanntermaßen 
an  den  gleichen  Stellen  wie  etwa  histiogene  Mastzellen,  auch  in 
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(l)‘r  iimiiill«‘ll>art*M  rnigehiing  (iclälJ»?,  iitid  »*s  kann  vorliinlig 
nicnnand  beweisen,  daß  sic  nicdil,  von  den  .Advjniliüa/.ellen  alj- 
slanuncn.  Wollen  wif  daraufhin  also  olincweiltjrs  annehinen, 
daß  die  ad venliLitdlen  KlasmaLozyl.en  auch  die  Urspinngszellen 
der  ( lewehslyniphozylen  und  ihrt‘r  weitei’cn  Ahköminlinge 
darstelhui,  so  müssen  wir  sie  anders  deuLen,  als  es  bisher  im 
Anschlüsse'  an  M a i-  c h a n d und  N a e g e 1 i regelmäßig  ge- 
schehen ist.  Dann  müssen  wir  sie  aus  der  uumitLelbaren  Zu- 
gehörigkeit zum  Bildungssysteme  des  Blutgefäßstammes  ahlösen 
und  dem  noch  in  keiiiei-  Weise  einer  bestimmten  DilTeren- 
zierungsrichtung  angehörigen  ursprünglichen  .Mesenchym  zu- 
weisen, sie  also  als  vollständig  indillerent  gebliebene,  nach  allen 
Bichl ungen  hin  gleich  dilTerenzierungsfähige,  ursprünglich  em- 
bryonale -Nfesenchymzcllen  betrachten.  Das  ist  möglich,  und 
-M  a X i m o w macht  diese  .Annahme  tatsächlich  in  aller  Form. 
Zweifellos  ist  sie  sehr  bequem  und  läßt  spielend  alle  Vorgänge 
bei  der  lokalen  Entzündung  erklären. 

Ist  es  aber  notwendig,  diese  .Annahme  zu  machen?  Ich 
glaube  iiichl.  Wenn  wir  sie  nicht  machen,  so  müssen  wir  nach 
einer  von  den  .Vdventitiazellen  verschiedenen  Stammzelle  für 
die  histiogenen  Lymphozyten  suchen.  Die  .Möglichkeit  einer 
solchen  ist  in  zweierlei  Bichtung  gegeben.  Einmal  hat  Bibbert 
darauf  hingewiesen,  daß  sich  beinahe  allüberall  einzelne  Lymph- 
zellen  und  an  sehr  vielen  Orten  auch  ruhende  Lymphzellen- 
häufchen  perivask\där  im  lockeren  Bindegewebe  vorlinden; 
duirh  Proliferation  dieser  |U’äexistenten,  überall  voi-(indlicheu 
bdemente  könnte  natürlich  (*benfalls  ohne  jeden  Zwang  die 
lokale  Entstehung  von  Lym])hozylen  bei  allen  nur  in(»glich(‘u 
.\nlässen  erkläi  t w(‘rden.  .Aber  M a x i m o w läßl  diese  Lymph- 
zelleidierfle  nicbl  als  ei'wiesen  gelten,  er  hält  sie  für  hypolhel  isch. 
.\uch  dann  gibt  es  noch  einen  Weg.  Sie  werden  sich  vielleichl 
erinnern,  daß  S c h !•  i d d e und  i (;  h im  .Jalu’(*  19()S  von  ganz 
verschiedenen  ( lesichtspiinkl  en  ausgehend  zu  der  gleichen, 
allerding.H  auch  noch  hypol  lu'tischen  .Annahnn^  gelangl(*n,  da.ß 
\ielleieht  die  Zellen  iles  lyiuphadenoiden  Oewi'hes  zu  den 
Wandzellen  d'‘r  Lymphgefäße  in  <lem  gleichen  Nerhällnis  der 
Zusammengehörigkeit  und  Abhängigkeil  slelieii,  wie  die  bJe- 
nieiil'*  des  mveloiden  I iewebes  ZU  <len  \\  an<lz(*llen  des  Blul- 
gefä ßsysl.emes,  umsomehr,  als  sii'h  die  erslen  Aulagen  <les 
I vmphadenoiih-n  Sysiems  in  unmil  I eibarem  Anschlüsse  an  di«’ 
Bildung  fh’i'  i’rsl«’n  Lytuphgefäße  eniwickeln.  1‘^s  k«üinl«’U 
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liiernacli  die  Wandzellen  der  Lymphspalten,  die  ja  auch  im 
Organismus  überall  gegenwärtig  sind  und  sich  in  ihrem  Verlaufe 
zumeist  strenge  an  die  Blutgefäße  anschmiegen,  die  Quelle  der 
lokalen,  histiogenen  Lymphozytenbildung  darstellen.  Gerade 
der  Umstand,  daß  die  Lymphgefäße  so  durchwegs  die  untrenn- 
haren  Begleiter  der  Blutgefäße  sind,  würde  auch  die  peri- 
vaskidäi'c.  Lokalisation  dei-  Gewel)slymphozytenhei'de  voll- 
stäjidig  genügeJid  erklären. 

So  steht  meines  Erachtens  heute  die  Frage.  I^iiie  objektive 
Eutscheidung  ist  noch  nicht  gefalhm.  .Ahei-  wenn  ich  einen 
Genieiuplatz  au  einem  vielleicht  doch  passenden  Orle  anwcmdeu 
darf,  so  möchte  icli  es  wagen,  die  Meinung  auszusprechen,  daß 
die  Wahrheit  wahrscheinlich  in  der  Mitte  zwischen  den  beiden 
extremen,  einander  bekämpfenden  Richtungen  des  Unitarismu: 
und  Dualismus  gelegen  sein  wird.  Ein  exl.i'emej’  Dualist  wai 
ich  niemals,  insofei'ne,  als  ich  immer  einen  gemeinsajuen 
Ausgangspunkt  der  Zellentwicklung  beider  Blutbildungs- 
systcme  annahm;  und  ein  extremer  Unitarier  war  ich  nie  und 
werde  icti  wohl  niemals  sein,  und  ich  glaube  sogar,  es  kann 
das  heute  kein  unbefangen  denkender  und  arbeitender  Forschei 
mehr  sinn,  denn  die  Spezifitäl,  der  einmal  differenzierten 
l^lemente  beider  Systeme  erscheint  mir  als  in'ne  erwiesene 
Tatsache.  Der  «überbrückte  Dualismus»,  wie  P a p p e n h e i m 
sagt,  in  irgend  einer  seiner  mehrfachen  Varianten  wird  wohl 
schließlich  zu  Recht  bestehen  und  das  Feld  behaupten. 

\ ielleicht  bilden  eines  der  wichtigsten  Argumente  für  den 
liberbrückten  Dualismus  die  Plasmazellen.  Alle  Histologen 
stimmen  darin  überein,  daß  diese  Zellen  in  den  Geweben  von  den 
Lymphozyten  abzuleiten  seien,  von  morphologisch  reifen 
sowohl  als  von  unreifen.  Aber  vollkommen  identische  Plasma- 
zcllen,  meine  Reizungsformen,  kreisen  auch  im  Blute,  kommen 
im  lymphadenoiden  und  im  myeloiden  Gewebe  vor,  und  ich 
habe  alle  zwingenden  Beweise  dafür,  speziell  aus  der  Pathologie 
myeloblastisch  - myeloider  Leukaemien,  daß  sie  auch  aus 
Myeloblasten  und  selbst  deren  Alterungsformen  hervorgehen 
können;  ich  bin  weiterhin  nicht  imstande,  lymphozytäre  und 
niyeloblastische  Plasmazellen  voneinander  morphologisch  sicher 
und  durchgängig  zu  trennen.  Nach  den  neuesten  Forschungen 
von  Erich  M c y e r und  seinen  Mitarbeitern  sowie  von 
anderen  Autoren  kann  auch  das  von  S c h r i d d c als  spe- 
zifisch für  Lymphozyten  und  ihre  Abkömmlinge  herangezogene 
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Kriterium  der  Altmann  - Sehi  idde’sclieri  Granulationen  nieht 
mehr  als  ausscldaggcdumd,  weil  eben  nicht  spezifisch,  an- 
erkannt werdtm.  ln  der  Plasmazellreaktion  würden  wir 
also  eine  gemeinsame  l‘'ähigkeit  und  Eigenschaft  aller  nicht 
oder  noch  nicht  granulär  dilTerenzierten  Elemente  beider  Elut- 
hildungssysteme  zu  sehen  haben.  Neuestens  gibt  das  auch 
P a p p e n heim*)  zu,  der  früher  die  ausschließlich  lymphade- 
noide  Abstammung  der  Plasmazellen  lebhaftest  vertreten  hatte. 

Noch  sind  alle  diese  Eragen  nicht  einwandfrei  gelöst 
und  nicht  objektiv  s])ruchreif.  Aber  die  Läuterung  der  .An- 
schauungen ist  soweit  vorgeschritten,  daß  wir  die  HofTnung 
aussprechen  dürfen,  nachdem  die  Fragestellung  einmal  klar 
[)räzisiert  ist,  daß  die  endgültige  Aufklärung  mit  einwand- 
freien histologischen  Methoden,  durch  Untersuchung  lebciis- 
warmen  Materiales  mit  geeigneten  \'erfahren,  durcli  welche 
die  Zellteilungsvorgänge  und  die  spezifische  Protoplasma- 
dilTercnzierung  in  gleich  tadelloser  Weise  zur  Darstellung 
gebracht  werden,  nicht  mehr  allzu  lange  wird  auf  sich  warten 
lassen. 

(Gegenüber  diesen  grundlegenden  Fragen  erscheint  die 
Feststellung,  wieviel  von  den  ungranulierten  Zellelementen 
der  verschiedenen  Entzündungsproduktc  auf  .Auswanderung 
aus  der  Hlutbahn  und  wieviel  auf  Entstehung  an  Ort  und  Stelle 
aus  den  fi.xeri  Elementen  dei’  Bindesubstanzen  zurückzuführen 
ist,  als  eine  Frage  von  zwar  nicht  geringer,  aber  doch  von 
sekundärer  Bedeutung.  .Auch  diese  Frage  ist  übrigens  der 
Lösung  nah(!,  denn  es  erscheint  zweifellos,  daß  die  in  den  Früh- 
stadien fler  Eidzündung  voifindlichen  ungranulierten  Elemenle 
flurchwegs  odei-  doch  fasi  ausschließlich  aus  der  Bluthahn 
ausgewariflert  sind,  während  die  lokah'  Entst(*hung  nur  für 
di(!  gew(d)sbihlenden  Zellen  der  späteren  bhdzümiungsstadien 
von  allen  Seiten  ernstlich  in  Betracht  gezogen  wird. 

Damit  hätte  ich  den  zweiten,  eni wicklungsg(*schichl liehen 
iirul  allgemein  funkt  iom'll-biologischen  'Feil  uns»'rer  N'orlesungen 
abgeschlossen  und  der  nächste  Vortrag  soll  uns  bereits  in  das 
flebiet  der  speziellen  Klinik  (Physiologie  und  I *al  hologii*)  des 
Blut.«!8  und  der  Blut  l)ildungsf>rgane  führen. 
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2l\.  N'orlesunö'. 

O 


( Das  Blut  unter  physiologischen  Verhältnissen.  — Einfluß 
des  Lebensalters,  der  Ernährung,  der  Vorkommnisse  des 
täglichen  Lehens  auf  das  Blutbild.) 


Wir  lialxui  luiiiinelir,  nioinc^  lIciTeii,  die,  liarinalologiscln' 
Llnlei'siicluingsineLliodik,  die  normale  und  palhologische  iMor- 
phülogie  des  Blutes,  die  Blutbildung  und  die  BluLbildungsorgane 
sowie  die  Biologie  und  funktionelle  Betätigung  der  einzelnen 
zölligen  Elemente  des  Blutes  wohl  zui-  Genüge  durchgesproclieii. 
Trotzdem  wage  ich  es  nicht,  unmittelbar  zur  Pathologie  des 
Blutes  und  der  Bluthildungsorgane  überzugehen,  sondern 
halte  es  für  eine  unbedingte  Notwendigkeit,  noch  einmal  mit 
Ihnen  das  N'crhalten  des  Blutes  als  Ganzen  unter  physiolo- 
gischen Verhältnissen  im  Zusammenhänge  zu  erörtern.  Denn 
mir  auf  der  Grundlage  durchaus  klarer  Vorstellungen  von  den 
physiologischen  Befunden,  von  ihren  Grenzen  und  Schwan- 
kungen ist  es  möglich,  sich  ein  Verständnis  der  pathologischen 
Vorgänge  aufzubauen.  Manches  von  dem,  was  in  den  bis- 
herigen Vorlesungen  bereits  an  verschiedenen  Stellen  getrennt 
zur  Sprache  kam,  wird  jetzt  in  anderem  Zusammenhänge 
wiederholt  und  von  anderen  Gesichtspunkten  aus  beleuchtet 
werden  müssen.  Lassen  Sie  sich  die  Wiederholungen  nicht  ver- 
drießen, denn  ich  halte  es  für  unmöglich,  daß  sich  ein  Nicht- 
bachmami  das  für  ein  klai’es  Bild  erforderliche  Material  ohne 
Mühe  und  vollständig  aus  den  so  verschiedenartigen  Ver- 
bindungen, in  denen  es  früher  vorgetragen  wurde,  selbst  zu- 
sammenstelle. 

\ 

Mhr  haben  uns  jetzt  nicht  mehr  mit  der  einzelnen  Zelle 
als  solcluu',  nicht  mehr  mit  dem  einzelnen  Bestandteil  des 
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Plasmas  zu  befassen,  sondern  wir  sollen  bestrebt  sein,  an  d(*i' 
Hand  der  bisher  gewonnenen  Kenntnisse  von  der  Art,  dem 
Wesen,  den  funklioneilen  Fähigkeiten  der  einzelnen  Hestandteih; 
uns  ein  Bild  zu  machen  von  den  gegenseitigen  Beziehungen 
dieser  Elemente  zu  einander  und  von  ihrem  Zusammenwirken 
zur  Erfüllung  der  dem  Blute  im  Haushalte  des  Organismus 
zugewiesenen  physiologischen  Aufgaben  unter  normalen  und 
krankhaften  Bedingungen.  Wir  können  aber  die  krankhaften 
X'orgänge  nur  richtig  beurteilen,  wenn  wir  die  normalen  in 
allen  ihren  Grenzen  und  Zusammenhängen  gründlich  kemnm 
gelernt  haben. 

Das  vielgebrauchte  Wort,  das  Blut  stelle  ein  Gewebe 
mit  Ilüssiger  Interzellularsubstanz  dar,  ist  wohl  nur  für  das 
Blut  der  allerersten  embryonalen  Entwicklungszeit  in  vollem 
Sinne  berechtigt;  da  kann  man  sogar  von  einem  Organ  sprechen. 
Ein  Organ  ist  ein  kleiner  Organismus  für  sich;  es  hat  nicht  nur 
eine  bestimmte  Funktion  im  Dienste  der  höheren  Einheit  des 
Gesamtorganismus  zu  versehen,  sondern  auch  die  Aufgabe,  sich 
selbst  in  einem  funktionstüchtigen  Zustande  zu  erhalten  und 
immer  wieder  zu  erneuern.  In  diesem  Sinne  ist  in  späterer  Zeit 
das  kreisende  Blut  keine  selbständige  Einheit  mehr,  sondern 
es  stellt  nur  den  im  Interesse  des  Gesamtorganismus  funktions- 
übenden Teil  des  Organes  dar,  während  der  organerhaltende 
und  -erneuende  Teil  in  den  blut  bereitenden  Geweben  zu  suchen 
ist,  die  man  jedes  für  sich  wieder  zu  Unrecht  als  Organ  zu 
bezeichnen  pllegt.  Blut  und  Blutbildungsorgane  stelhm  also, 
sobald  die  letzteren  einmal  ejitwickclt  sind,  in  jedem  Sinm“ 
«•iru;  untrennbare  Gewebseinlndt  dar  und  bilden  zusammen 
<*rst  ein  wirkliches  Organ,  ^\enn  wir  also  in  Zukunft  von  Dlul- 
krankheiten  sprechen,  so  ist  unter  Blut  immei’  das  G('samtorgan, 
also  mit  Einschluß  der  Blul  bildungsstäl  I en  zu  v<“rsleh(‘n. 
Erkrankung(;n  des  kr(üs<'iiden  Blutes  allein  gibl  es  nichl,  viel 
• •her  schon  Erkrankungen  der  blul  bereil  endni  (h'welx',  wc'lche 
ohne  furie  w(“sentliehe  Schädigung  des  funklioniemiden  ]M'ri- 
phereii  Organgebiel es  ablaufen  köninm.  Immer  aber  liabni  wir 
sowohl  bfi  der  Physiologie  als  bei  der  Palhologie  an  (h‘r  l'Jii- 
heitlichkeit  und  I Jnl  r«‘md)ark»‘il  dei-  beidiui  I eile  des  nrgaiu's 
"P>lut»  festzuhalten,  wenn  wir  nicht  falsclnui  V orsi  ellungeii  dii- 
Bahn  freigniien  wollen. 

Das  ist  fh'r  slmng  I heorel  isehr  Slandpunkl.  K linisc  h 
aih'rclings  veiscdiicdcen  sich  clie  \ 1*111011  nisse  cinigc*rniaßcn,  weil 
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in  scJir  viehm  h’älleu  das  kreisende  Blut  allein  das  Material  für 
die  Beurteilung  des  Gesamtorganes  liefert  und  weil  wir  dann 
nur  aus  ihm  in  Verbindung  mit  pathologisch-anotomischen 
Erfahrungen  Schlüsse  ziehen  können  auf  die  gleichzeitigen 
Geschehnisse  in  den  zentralen  Blutbildungsstätten.  Vor  allem  ist 
es  so  bezüglich  der  physiologischen  Befunde.  Wenn  wir  also  im 
folgenden  zunächst  nur  vom  peripheren,  kreisenden  Blute 
sprechen  werden,  so  ist  dies  lediglich  in  diesen  Verhältnissen 
begründet. 

Die  Aufgaben  des  Blutes  im  Haushalte  des  Organismus 
sind  mannigfacher  Art,  und  die  Erfüllung  geradezu  jeder  für 
sich  ist  eine  Lebensbedingung.  Für  diese  Aufgaben  stehen 
die  drei  Hauptbestandteile  des  Blutes  zur  Verfügung;  die  roten 
Blutkörperchen  der  Hauptsache  nach  wohl  für  den  Gaswechsel, 
das  Plasma  für  die  Vermittelung  des  übrigen  StolTwechsels 
und  die  Leukozyten  unter  Mitwirkung  gewisser  Bestandteile 
des  Plasmas  für  den  Wachtdienst  im  Organismus  und  für  den 
Schutz  gegen  organisierte  und  unorganisierte,  körpereigene 
und  körperfremde  Schädlinge.  Das  soll  nui‘  eine  ganz  rohe  An- 
deutung der  Arbeitsteilung  sein,  welche  auch  hier  wie  überall 
in  der  Natur  in  großen  Zügen  durchgeführt  ist.  Es  soll  aber 
damit  ja  nicht  eine  strenge  funktionelle  Sonderung  der  einzelnen 
Bestandteile  des  Blutgewebes  sujjponiert  werden,  die  gewiß  nicht 
besteht,  da  ohne  Zweifel  eine  unablässige  Wechselwirkung 
der  einzelnen  Bestandteile  aufeinander  und  ein  Ineinander- 
greifen ihrer  Wirkungssphären  statthat.  — Ich  muß  aber  jetzt 
gleich  hervorheben,  daß  ein  heute  bereits  außerordentlich 
umfangreicher  Teil  der  Blutforschung  in  den  Kreis  unserer 
Betrachtungen  nicht  einbezogen  werden  soll  und  kann:  die 
theoretische  Serologie,  die  Lehre  von  der  Immunität  und  ihre 
praktischen  Konsequenzen.  Das  ist  heute  bereits  längst  ein 
Forschungs-  und  Wissensgebiet  für  sich,  das  mit  den  uns  im 
folgenden  beschäftigenden  Problemen  nur  in  losem  Zusammen- 
hänge steht  und  seinen  eigenen,  mitten  im  Fachgetriebe  stehenden 
Lehrer  braucht.  Unser  Arbeitsgebiet  ist  die  zelluläre  Haemato- 
logie,  und  wir  werden  mit  relativ  kleinen  Einschaltungen  aus 
der  Serologie  für  die  Klinik  der  Blutkrankheiten  das  Auslangen 
finden. 

Gehen  wir  also  jetzt  unmittelbar  an  unsere  erste  scharf- 
umgrenzte Aufgabe,  welche  lautet:  Wie  verhält  sich  das  Blut 
unter  physiologischen  Verhältnissen? 


2.3.  V’orleHimg. 
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Inirr  h«cl»riUtlk‘ti«> 
/Ahknwrrt«) 
iHjrrnftl#n  HIiiUhi 
und  Ihrr  Or^nx^, 


lMiLs[)rech(*ncl  deni  uneudlicheji  Wechsel  der  Iiidividiiali- 
Lülfii  und  der  äul3er(*u  Umstände,  vv(dclie  alle  Leheiisänüf'rniif^c'ii 
/A\  iM'einflnssen  vormöf^en  nml  1 aLsäcldich  heheirschen,  wiid 
natni'^nmiälj  ancdi  das  Hlnt  in  seinoi-  physiologischen  Znsammen- 
set/nng  nicht  etwas  durchaus  ( lleichniäljiges  sein  können. 
K in  unter  a I I (ui  Umständen  g 1 e i c h e s N o i- 
m a 1 h 1 n t m i I l'  i x (!  n a h s o 1 n t e n \V  e r t e g i h t 
es  nicht.  W'ohl  aber  mnü  es  ungefähre  (jrenzen  fni-  di<* 
physiologischen  Schwankungen  gehen,  welche  wenigstens  für 
heslimmte  Lebensphasen  geltcji.  Man  darf  sich  aber  diese 
Grenzen  ja  nicht  zu  enge  gesteckt  vorstellen.  Ein  liefund,  eine 
Zahl,  die  in  dem  einen  Falle  unter  bestimmten  Umständen  als 
•furchaus  physiologisch  gelten  daid',  kann  in  einem  anderen 
Falle,  ganz  leicht  sogar  auch  bei  dem  gleichen  Menschen  unter 
anderen  V'erhältnissen  ebenso  zweifellos  bereits  krankhaften 
(diarakter  tragen. 

Nehmen  Sie  es  mir  nicht  für  übel,  meine  Herren,  daß  ich 
ihnen  diese  Selbstverständlichkeiten  mit  einem  Nachdrucke  in 
Erinnerung  bringe,  als  wären  sie  eine  neue  Erkenntnis.  Aber  wenn 
man  alle  Tage  hört  und  sieht,  wie  Lernende  und  leider  auch  Leh- 
rende mit  aller  Macht  nach  einem  starren  Schema  streben,  in 
das  sie  alles  Lebende  gleich  toten  Objekten  zum  Zwecke  be- 
(piemei-  Handhabung  einschachteln  möchten,  dann  ist  es  einem 
eine  wahre  Erlösung,  wieder  einmal  klar  und  deutlich  sagen 
zu  können,  daß  es  eine  solche  Normal-Gliederpui)pe  im  Lehen 
nicht  gibt.  Und  gerade  vom  didaktischen  Standj)ukte  aus, 
meine  ich,  kann  man  die  innerhalb  ziendich  weiter  Grenzen 
spielende  \’<*i'änd(‘rlichkeit  physiologischer  Befunde  nicht  oft 
genug  heloneii  und  wied(*r  bel-ouen. 

Maßg(dK‘nflen  bhniluß  auf  die  Gestaltung  des  physiolo- 
gischen Blutbildes  hat  zunächst  das  Individium  als  solches: 
vielleicht,  ein  wenig  scIk)I1  seine  Hasse,  jedtuifalls  aber  sein 
Aller,  sein  Geschlecht  , seine  Jvojisl  il  ul  ion.  Hann  äußere  Um- 
stände; die  Lage,  insbesondere  die  Höhenlage  s(‘ines  Aufent- 
halt,sorl  es,  die  v(!rschiedeneti  thermischen  und  äußeren  nu'cha- 
nischen  Beize,  w(‘lche  im  Alltagsleben  auf  je(h*rmann  einwirkeii 
können,  Arbeit  und  Buhe,  .N'ahrungs-  und  Fh'issigkeilsauftialmu* 
und  -.Abfuhr,  der  ( lesamt-hirnährungszustaiid  und  manclM' 
geschlecht  liehen  hhinkt  i(»nen. 

I’ndz  aller  .Abneigung  tiiuß  ich  aber  doch  der  Besprechung 
die.ser  eiuzeln(‘ii  l'uiillüsse  und  der  durch  sie  etwa  herv(»rzii- 
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bringenden  Abweichungen  vom  Durchschnittsbildo  des  Blutes 
eben  ein  solches  Ideal-Durclischnittsbild  als  Ausgangspunkt 
voranstellen.  Nehmen  wir  also  als  derartiges  Testobjekt  einen 
erwachsenen  gesunden  Menschen  mittleren  Alters,  der  in  einer 
Höhe  von  nicht  wesentlich  mehr  als  200  m über  dem  Meere 
wohnt  und  sich  in  behaglicher  Ruhe  befindet,  etwa  vormittags 
\or  der  Hauptmahlzeit. 

Ein  solcher  Mustermensch  dürfte  uns  bei  der  klinischen 
Untersuchung  des  Blutes  etwa  den  folgenden  Befund  geben: 
Zahl  der  Erythrozyten  im  mm®  des  kreisenden  Blutes 
(Kapillarblut)  um  fünf  Millionen  schwankend.  Ist  es  eine 
Frau,  so  wird  die  gefundene  Zahl  diesen  Mittelwert  nicht  immer 
ganz  erreichen,  aber  sie  wird  ihm  jedenfalls  näher  stehen  als 
dem  allgemein  angegebenen  Mindestwert  von  4 Millionen; 
auch  Überschreitung  des  Mittelwertes  ist  durchaus  nicht  selten. 
Ist  es  ein  Mann,  so  werden  fünf  Millionen  als  Mindestwert  zu  be- 
trachten sein,  die  wirkliche  Zahl  wird  etwas  höher  stehen,  bis 
zu  5^-2  Millionen  hinauf.  Der  Erythrozytenzahl  entsprechend 
wird  sich  der  H a e m o g 1 o b i n g e h a 1 t erweisen.  Wir  dürfen 
an  dem  früher  aufgestellten  Grundsätze  festhalten,  daß  bei 
gesundem  Zustande  nicht  die  absoluten  Werte  von  Erytlirozyten 
und  Haemoglobin  konstant  sind,  wohl  aber  annähernd  ihr  gegen- 
seitiges Vei-hältnis.  Demeirtsprechend  werden  wir  an  einem  genau 
koiTigierten  Sahli-Apparate  *)  je  nach  der  vorhandenen  Ery- 
Ihrozytenzahl  einen  Wert  von  allermindestens  90,  gewöhnlich 
aber  von  100  bis  110  ablesen  können.  Da  Fleischl-Miescher 
bei  sachgemäßer  Verwendung  und  Benützung  der  15  mm  hohen 
Kammer  fast  genau  mit  einem  gut  korrigierten  Sahli  übei’- 
einslimmende  Werte  liefert,  so  werden  die  Werte  (man  wird 
natürlich  l)is  1 : 400  verdünnen  und  die  abgelesene  Zahl  mit 
2 mulLiplizieren)  ebenfalls  zwischen  95  und  HO  % schwanken, 
je  nach  der  Erythrozytenzahl.  Berechnet  man  nach  den  dem 
Apparate  beigegebenen  Tabellen  den  absoluten  Haemoglobin- 
gehalt  in  Gewichtsprozenten,  so  wird  man  auf  16  Gewichts- 
prozente als  den  dem  Skalenteile  100  entsprechenden  Wert 
kommen.  Allerdings  werden  von  den  meisten  Chemikern  als 
normaler  absoluter  Haemoglobinwert  14  Gewichtsprozent  an- 
gegeben; der  Tabelle  von  Fleischl-Miescher  liegt  aber  eine 
etwas  andere  Eisenbewertung  des  Haemoglobins  zugrunde, 


Erythrozyten 
und  Hb. 


*)  8.  o. 
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t.)Biufpiiitu5iieii.  (J aller  der  ünterseliied  lioi  der  ümroclimiiig.  — l)i<^  Zahl 
d e r B 1 u L p I ä l l,  c h e ii  wird  etwa  100.000  — 150.000  l*e- 
ti-agen,  so  dal3  auf  je  ‘20  Eryllirozyteu  ein  Blättchen  koniint. 

L 0 u k o z y t e II  7.  a li  1 wird  schwanken  zwischen  5000 
und  höchstens  10.000,  zumeist  aber  iu  der  Nähe  von  0000  stehen. 
L'nd  unter  den  Leukozyten  werden  sein:  Bolymorphkernige 
.N  e u t r o p h i 1 e 55 — 65  % der  (Vesamtzahl,  im  Mittel  etwa 
60  %;  absolut  etwa  5000 — 5000  im  m/n^,  im  .Mittel  5500  bis 
1000.  Bolymorphkernige  Eosinophile  1 — 5 %,  im  Mittel 
etwa  2%,  absolut  etwa  100 — 500,  zumeist  zwischen  100  und  200 
im  mm*.  Mastzellen  etwa  ^2%)  ai'solut  also  25 — 50  im 
mm*.  Große  einkernige  Leukozyten  4 — 8%, 
absolut  schwankend  zwischen  500  und  800,  zumeist  400 — 
500  im  m//i*;  endlich  Lymphozyten  20 — 50%,  zumeist 
um  25%,  absolut  etwa  1500 — 5000,  meistens  aber  2000  bis 
2500  im  mm*. 

.A.lle  diese  Zellformen  werden  die  als  normal  beschriebenen 
Charaktere  aufweisen,  andere  Zellformen  werden  fehlen,  es 
könnte  denn  höchstens  ausnahmsweise  einmal  gelingen,  eine 
Blasmazelle  (Reizungsform)  nachzuweisen. 

Bei  aufmerksamer  Musterung  der  besonders  für  die  Leu- 
kozytenwerte gegebenen  Zahlen  wird  Ihnen  zweierlei  auffallen: 
1.)  der  große  Spielraum,  den  ich  sowohl  bezüglich  der  absoluten 
Gesamt-  und  Einzelwerte  als  auch  bezüglich  der  prozentischen 
Vhu’hältniswerte  der  einzelnen  Zellarten  olTen  lasse;  und  2.; 
die  Inkongruenz  zwischen  den  niedrigsten  und  höchsten  Werten 
bei  Nebeneinanderstellung  der  angegebenen  absoluten  und 
fu-ozentischen  W’iu’te  der  verschiedenen  Leukozytenarten. 
Beides  hat  sein«“  zwingende  Berechtigung  und  soll  gleich 
aufgeklärt  werden. 

hie  Gesand  leukozyt(‘uzahl  ist  auch  bi'i  ganz  normalen 
Mi'usehen  uid.cr  drii  schon  oben  augt'führl en  <*inschränkeudeu 
Bedingungen  noch  großen  Schwaid\ungen  ausgesidzl,  sowohl 
vermögf!  der  Individualität,  als  durch  die  verschiedmiarl igeu 
l'hnllüsse  des  äußeren  Lebens.  Ich  komme  s[)äl(*r  ja  noch  im 
einzelnen  auf  diese  I duge  zurück,  un'ichle  aber  doch  hier  vorweg- 
iiehrnen,  daß  bei  uerv<"»s-em|)liudlich(‘u  .Menschen,  mit  denen  wir 
ja  heul  e uid.er  allen  \ Ci  häll  ni.sseu  zu  rechu(*n  haben,  die  \ er- 
änderlichkeit  des  Leukozyleiibildes  durch  geringe  j'iußere 
Einllüsse  eine  ganz  bedeutende  ist,  ollenbar  wegen  erhöhler 
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.\nsprnchslahigk('il,  d(^s  gan/.on  Syslnmes.  Ich  habe  ja  allerdings 
die  Grenzen  so  weil  gesleckl,  daß  im  allgemeiiieji  die  meisten 
Schwankungen  durch  den  Einfluß  des  täglichen  Lebens  innerhalb 
der  angegebenen  Werte  Platz  finden,  aber  trotzdem  wird  hie 
lind  da  auch  noch  eine  Überschreitung  dieser  weiten  Grenzen 
Vorkommen  können,  ohne  daß  sie  gleich  eine  pathologische 
Bedeutung  haben  müßte.  Ich  muß  daher  ganz  eindringlich 
davor  warnen,  einen  Kinzelbelund,  der  irgendwie  nach  oben 
oder  nach  unten  über  die  Grenzwerte  hinausgeht,  gleich  als 
pathologisch  deuten  zu  wollen.  Überzeugen  Sie  sich  in  jedem 
Falle  erst  durch  eine  zweite,  eventuell  durch  eine  dritte  Unter- 
suchung, die  Sie  unter  Vermeidung  jener  Verhältnisse  ausführen, 
welche  möglicherweise  zur  Hervorbringung  des  ersterhobenen 
Befundes  beigetragen  haben  konnten,  ob  der  Befund  wirklich 
konstant  ist,  che  Sie  an  eine  Deutung  gehen.  Ich  meine  da 
insbesondere  bloße  Abweichungen  bezüglich  der  absoluten  und 
relativen  Zahlenverhältnisse  ohne  pathologische  Befunde  in 
der  Morphologie. 

M^enn  ich  bei  einer  nicht  abnorm  großen  Körperleistung 
und  bei  Ausschluß  einer  reichlichen  Mahlzeit  als  oberen  Grenz- 
wert der  Leukozytenzahl  10.000  angab,  so  habe  ich  dabei  ins- 
besondere schon  auf  die  nervösen  Reaktionen,  namentlich  bei 
Frauen,  Rücksicht  genommen.  Außer  bei  besonders  empfind- 
lichen Menschen  steigt  die  Leukozytenzahl  unter  jenen  Ver- 
hältnissen wohl  kaum  je  wesentlich  über  7000  hinauf,  und  jeder 
etwa  8000  überschreitende  Wert  muß  unter  diesen  Umständen 
zu  einer  genauen  morphologischen  Beobachtung  herausfordern, 
um  zu  sehen,  ob  er  nicht  doch  bereits  eine  krankhafte  Bedeutung 
hat.  Der  untere  Grenzwert  von  5000  aber  ist  keineswegs  ein 
abnorm  niedriger;  die  meisten  Menschen  haben  frühmorgens 
nüchtern  nach  ridiig  durchschlafener  Nacht  nicht  wesentlicli 
mehr.  Die  häufigsten  Werte  aber  wei'den,  wenn  man  die  Menschen 
zur  Untersuchung  nicht  gerade  im  Bett  aiifstöbej't,  zwischen 
bOOO  und  7000  liegen. 

Was  nun  die  Inkongruenz  der  absoluten  Zahlenwerte  der 
einzelnen  Leukozytenarten  mit  den  ihnen  zugeschriebenen 
prozentischen  Grenzwerten  betrifft,  so  ist  sie  dadurch  zu  er- 
klären, daß  regelmäßig  bei  niedriger  Gesamtleukozytenzahl 
auch  der  Wert  der  Granulozyten,  im  wesentlichen  also  der 
Neutrophilen,  ein  besonders  niedriger  ist;  die  niedrige  Gesanit- 
zahl  ist  also  durch  eine  niedrige  absolute  Zahl  der  Neutrophilen 


\'orl(!Sung. 
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li)  Werte  bei  der 
plijsikaliach  - che- 
miitciien  ünteniu- 
chiini;. 


licdiiigL,  während  die  übrigen  l']lenieiiLe,  inshesondei  e der  (jegen- 
pail  der  Xenl,rü}»liilen,  di<‘  Lyni|)liu/.yl,en.  in  etwa  normaler 
absoluter  Zahl  vertreten  sind.  Deshalb  sehen  wir  bei  niediigcn 
< 'lesamtleukozyttm/.ablen  bei  normalen  Menschen  vor  albmi 
einen  Tiet'sland  des  absoluten  und  dos  lelativtm  Wertes  der 
.Neutrophilen  und  einen  llocbsland  des  relativen  Lympbozylen- 
werlt'S  bei  normaler  absoluler  Zahl  derselben.  Die  L.ympbozyten 
sind  überhaupt  beim  normalen  .Menschen  das  am  wenigsten 
veränderliche  leukozytäre  Element,  iirschrecken  Sie  also  nicht, 
wenn  Sic  bei  einem  Mensehen,  den  S'o  für  gesund  zu  lialten 
alles  Hecht  haben,  einmal  frühmorgens  hei  knapp  bOOf)  Leuko- 
zyten etwa  35  oder  gar  40%  Lymphozyten  zählen.  Rech- 
nen Sie  immer  sogleich  dtm  altsolutcn  M'ert  aus;  Sie  werden 
dann  finden,  daß  immer  erst  2100  bis  2400  Lymphozyten 
im  /um®  vorhanden  und  daß  das  durchaus  keine  abnorm 
hohen  Zahlen  sind.  Der  Hetrelfende  hat  eben  (wahrscheinlich 
momentan,  weil  er  bei  voller  Ruhe  keinen  größeren  Bedarf  hat) 
nur  wenig  .Neutrophile  im  Kreislauf  und  davon  allein  kommt 
der  hohe  Lymphozytenwert.  Seien  Sie  also,  meine  Herren, 
bei  der  diagnostischen  Beurteilung  der  Leukozytenwerte  und 
insbesondere  der  prozentuellen  Weile  der  einzelnen  Leukozyten- 
arten immer  im  höchsten  Grade  vorsichtig  und  bescheiden; 
und  versäumen  Sie  es  nie,  wenn  eine  auffällige  Verhältniszahl 
herauskommt,  ihi’  gleich  die  absolute  Zahl,  die  ja  in  einem 
.Vugenblicke  berechnet  ist,  entgegenzuhalten:  nur  so  können 
Sie  halbwegs  sicher  große  Irrtümer  vermeiden. 

Obwohl  Sie  nun  praklisch  liei  einem  gesunden  .Menschen 
kaum  in  die  Lage  kommen  werden,  als  .\rzl  auch  (une  physi- 
kalisch-chemische Lntei’suchimg  des  Blutes  durchzuführen, 
will  ich  als  Iheoretische  Ergänzung  zu  den  früher  angeführt en 
.Normalwerten  der  zelligen  Elemente  und  des  I laemoglobins 
doch  auch  noch  die  folgenden  normalen  .Mittelwerte  anführen. 
I'hn  solches  normales  Dnrchschnil  tsblnl  (h*r  bisher  g«*kenn- 
zeichnelim  .\rl  würde  aufweismi:  ein  s j)  e z i f i s c h e s Ge- 
wi ch  t von  1055  — 10(’)5,  je  nach  I laenioghdiingehall  und 
Erythrozytenzahl,  und  die  Dichle  des  S(*rums  alh'in  würde 
hiebei  I02H  1030  hei  ragen.  Der  T r o c k e n r ü c k s I a n d 
des  Gesamlblutes  würde  21 — 22.5%,  jeilenfalls  aber  über 
20*’/;,  ausmaeheii,  jener  des  Serums  10  — 10,5%.  D«‘r  (le- 
f r i e r p 11  n k t des  Serums  bei  rüge  0.50”  ( ..  Di“r  1'^  i w eiß- 
g e h a I I.  des  (jesaml  blul  es  wäre  rund  20  Gmviehl sprozeni e. 
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jener  des  Serums  allein  etwa  7Vo%.  Auf  weitere  Mitteilungen 
über  Ergebnisse  physikalischer  und  chemischer  Untersu- 
cluingen  verzichte  ich  einstweilen;  ich  wei’de  aber  S])ätci‘  bei 
Bedarf  hie  und  da  auf  solche  zu  sprechen  kommen. 


Das  Itiiil  im  Kimlesall(‘r. 

A'enn  wir  nun  der  Reihe  nach  den  Einlluß  physiologischer 
Vorkommnisse  auf  die  Zusammensetzung  und  das  \'erhalten 
des  Blutes  durchgehen  wollen,  so  glaube  ich,  daß  wir  am  besten 
beginnen  mit  dem  Einflüsse  des  Lebensalters. 
Hervorstechende  llnterschiede  gegenüber  dem  Blute  des  Er- 
wachsenen zeigt  vor  allem  das  Blut  des  Neugebore- 
nen und  dann  das  B 1 u I,  im  Kindesalter  überhaupt. 

Es  ist  nichts  natürlicher  als  das,  und  wir  müssen  als 
maßgebende  Ursachen  für  die  zu  beobachtenden  Unterschiede 
vor  allem  drei  Hauptgründe  geltend  machen:  1.)  das  durchaus 
andere  Verhalten  der  Blutbildungsorgane  ■ gegenüber  dem 
Zustande  beim  Erwachsenen  und  die  Notwendigkeit,  der  Ent- 
wicklung und  dem  \\'achstume  des  Körpers  ents])rechend  die 
Blutmasse  immer  wieder  zu  vergrößern;  2.}  für  den  Neuge- 
borenen den  enormen  A’echsel  der  Lebensbedingungen  gegen- 
über dem  Leben  im  Mutterleibe,  welcher  gewisse  Aii])assungs- 
erscheinungen  hervorrufen  wird,  und  endlich  3.)  für  das  Kind 
überhaupt  gegenüber  dem  Erwachsenen  gleichfalls  die  \Ar- 
schiedenheit  der  Lebens-  nnd  Ernährungsbedingungen. 

Der  erstangeführte  Grund  fällt  besonders  schwer  ins 
Gewicht.  Das  ganze  Blutltildungssystem  des  Neugeborenen 
steht  der  Periode  der  Entwicklung  noch  außerordentlich  nahe 
und  eigentlich  ist  diese  noch  gar  nicht  abgeschlossen.  Hie  und 
da  finden  sich,  wie  schon  früher  erwähnt,  noch  geringe  Beste 
extramedullärer  Blutbildung  in  der  Leber;  das  Knochenmark 
selbst  ist  als  lebhaft  funktionierendes  zellreiches  rotes  Mark 
noch  über  das  ganze  Knochensystem  verbreitet,  also  relativ 
viel  ausgedehnter  als  beim  Erwachsenen.  Dabei  ist  aber,  wenig- 
stens nach  den  Angaben  N a e g e 1 i s,  die  granuläre  Differen- 
zierung auch  in  den  letzten  Monaten  des  embryonalen  Lebens 
noch  mangelhaft,  die  ungranulierten  lymphoiden  Elemente,  die 
Myeloblasten,  spielen  eine  noch  viel  größere  Rolle  als  im  späteren 
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1)  ErythrozyVn- 
befund. 


is 

Leben.  yVlinlicIi  sLelil.  es  iiiil  dem  lyiapliuü.scdien  y\[)[»aiale: 
er  isL  in  lebliafh'ster  Eni  wiekinng  begi  ilbm,  ebenl'alls  i'elaUv 
ansgedeliiiLer  als  beim  ErwaelisiMKui  und  niinml.  an  Ansdelinung 
nocdi  in  den  (*r.sLen  Lebensjaliren  /n.  Überall  also  isL  lebbafLesle 
TäligU(>iL  in  (bm  kaum  dom  (lätam  d(‘r  EnLwicklung  enLronnenen 
Hlul bildnngssLäUen  zu  finden.  Das  kann  nicliL  ohne  EinllulJ 
blcibcm  auf  die  Heaklion  dieser  Gewebssysteme  gegenüber  den 
aucli  ini  normalen  Leben  einwirkenden  Heizen,  und  deren  gibt 
es  im  Leben  des  Säuglings  und  des  Kindes  in  den  ersten  Monaten 
und  Jahren  walirlich  genug. 


Das  Blut  des  Neugeborenen. 

Der  erste  große  Reiz,  gewissermaßen  ein  Shok,  ist  die 
Gelmrt  selbst:  ein  völliger  Umsturz  aller  Lebensbedingungen. 
Dementsprechend  weicht  auch  das  Blutbild  beim  Neugeborenen 
nach  den  übereinstimmenden  Mitteilungen  aller  Autoren, 
welche  über  diesbezügliche  Untersuchungen  verfügen,  nicht 
nur  von  dem  des  erwachsenen  Menschen,  sondern  auch  von  dem 
des  Säuglings  und  Kindes  in  den  späteren  Lebensw'ochen  und 
Jahren  außerordentlich  wesentlich  in  seiner  Zusammen- 
setzung ab. 

Zunächst  ist  es  eine  allgemein  hervorgehobene  Tatsache, 
daß  die  Erythrozytenzahl  des  Neugeborenen  innerhalb  der 
ersten  ß — 4 Lebenstage  weit  über  die  spätere  Normalzahl 
hiiiausgeht.  Die  meisten  der  gefundenen  Zahlen  bewegen  sich 
zwischen  (>  uiifl  7.5  .Millionen,  manche  übcu'steigcm  auch  noch 
den  letztgenauuteri  Wert.  Nur  Ta  kasu*)  gibt  an,  bei  japa- 
nischen Kimhu  ii  häufig  W (‘rte  untc'r  5 .Millionen  gidunden  zu 
haben,  und  wenn  er  auch  1 bichsl  werte  bis  zu  ü.“21  .Millionen 
beobachtete,  so  iH'li  ägl  s(“ine  1 lurchschnil  I szahl  doch  nur 
d, 7oH. 000.  Aber  d<M'  1 laemoglobingehall  stehl  bei  seinen  Unler- 
siichungen  mil  den  niedrigen  Eryl  hrozytenzahhm  in  einem 
bemerkenswerten  W iders[)rurhe.  — Die  Behauptung  \ ier- 
ecks**),  daß  mMig(*borene  KTiaben  um  etwa  100. 0(M)  Im’V- 
throzyten  mehr  aufweisen  als  .Mädclnm,  ist  wohl  b('i  der  außer- 
ordenl  liehen  Größe  (h“r  überhaupt  beobachl  el  cn  Schwatd<ungen 

*)  Arfli.  f.  Kin(l»>r)n'ilkuti(U',  H(l.  .Ttt.  I!M»4. 

**)  Hrmtofk  IIMI2,  Kof.  Kol.  Iiiiom.  I.  I,  HUM. 


Das  Blut  im  Kiiidesalter. 


mit  besonderer  Vorsicht  aiifzunehmen.  — Alle  Beobachter 
stimmen  darin  überein,  daß  im  Blute  des  Neiigeborejien  wcseiil- 
lich  mehr  Erythrozyten  enthalten  sind  als  im  Blute  seiiu'r 
Mutter,  auch  wenn  diese  völlig  gesund  war. 

Für  die  Höhe  der  Erythrozytenzahl  beim  Neugeborenen 
seheiid.  die  Zeit  der  Abnabelung  eine  gewiss(>  Bolle  zu  spielen, 
da  sofort  abgenabelLe  Kinder  im  allgemeinen  niedrigere  Wcrle 
aufweisen  als  später  abgenabelte;  der  Unterschied  beträgt  im 
Durchschnitte  etwa  V4  his  V2  Million.  Zur  Erklärung  nimmt 
Schifft)  an,  daß  durch  die  in  den  ersten  Minuten  des  ex- 
trauterinen Lebens  noch  pulsierende  Nabelschnur  dem  Neu- 
geborenen ein  gewisser  Überschuß  an  Blut  zugeführl  wird,  dei- 
sich  in  den  ersten  Lebenstagen  eben  durch  die  erhölilc  Erylhro- 
zytenzahl  zu  ei'kennen  gibt,  währenddem  ilei-  Übersclud.1  an 
Plasma  sehr  bald  aus  den  Gefäßen  in  die  Gewebe  dilfundicu-l , 
welche  bei  den  ziemlich  starken  Flüssigkeitsverlusten  und  der 
geringen  Nahrungszufuhr  der  ersten  Lebensstunden  ihren 
Wasserbedarf  auf  diese  Weise  decken  müssen.  Die  Erhöhung 
der  Erythrozytenzahl  ist  aber  keine  dauernde,  sondeiai  sie  hält 
im  allgemeinen  nur  bis  zum  4.  Lebenstage  an.  Manche  Beob- 
achter fanden  am  2.  und  3.  Lebenstage  oder  wenigstens  an 
einem  der  beiden  einen  Anstieg  der  Erythrozytenzahl  gegenübei- 
dem  1.  Tage,  so  A n n a P e r 1 i n ^),  während  S c i p i a d e s '^) 
im  Durchschnitt  am  1.  Tage  die  höchsten  Zahlen  vermerkt, 
am  2.  Tage  eine  beträchtliche  Abnahme  und  am  3.  wieder 
eine  geringfügige,  wohl  zufällige  Zunahine.  Es  scheinen  also 
Schwankungen  vorzukommen,  welche  bei  der  vorher  gegebenen 
Erklärung  auch  durchaus  begreiflich  sind.  Jedenfalls  nimmt 
vom  4.  (nur  nach  B i f f i und  G a 1 1 i erst  vom  8.)  Tage 
an  die  Erythrozytenzahl  wieder  beträchtlich  ab  und  sinkt  noch 
innerhalb  der  ersten  10  Tage  auf  Werte  von  5 — bis  aller- 
höchstens  6 Millionen  herab.  Ganz  allein  steht  die  Ancrabe 
von  P e r 1 i n,  welche  ein  Absinken  erst  vom  11.  Tage  an  beob- 
achtet hat.  OlTenbar  müssen  hiebei  Erythrozyten  in  einer  un- 
gewöhnlich großen  Zahl  abgebaut  werden,  und  zwar  umso 
reichlicher,  je  höhei'  ihr  ursprünglicher  ^^'crt  war,  bis  zu  eiiuuti 
gewissen  Grade  also  auch  umso  reichlicher,  je  später  die 


P Jahrbuch  f.  Kinderheilkunde,  Bd.  34,  1892. 
p Jalirbtich  f.  Kinderheilkunde,  Bd.  58,  1903. 

P .\rch.  f.  Cynaek.  Bd.  70.  1903. 

P Fol.  haom.  IX.  I,  1910  (Rivista  elin.  pediaLr,  1908). 
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3)  Haemo«;lobiii- 
gehmlt,  fpei.  Oe- 
wiclit  n,  Trocken- 
rUrkataiid. 
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Almabpliiiig  sbil  I fnml.  I^s  .sHicinl  mir  lidclisl,  walirsclieinlicli  und 
nnlürlirli,  dnlj  der  Irlciii.s  iicoiinl (»rum  ciiir  h'olgr  dieses  le|>- 
linllen  l^ryl  liro/yl i‘ii:il)l»;iues  dnrslelll,  und  alle  f!iesl)e/ügliclien 
I {(‘obaelil  uiigeii  der  l\iiid<Tär/,l  e linden  dnreli  eine  solche  An- 
nalmie  ihn*  volle  bü'kläniiig;  l»esleli(Mi  ja  doch  aneli  .MiüeiInngiMi 
dt*s  InLalles,  daü  gerade  l)(“i  spül  altg(!nalt(‘ll,(Mi  Kindern  d(;r 
lelerns  am  liänligslcn  und  slärksleii  anlznlrel.eii  pllegl,.  Leider 
sind  spezielle  UiiL(;rsnclinngeii  von  dies(!m  ( Kisicldspnnkle  ans 
noch  nicht  sysiematisch  dmxdigeführt  worden. 

Hei  einem  sehr  gi'oßen  Teile  der  Nengchorenen  fintlen 
sieh  nnmiltelhar  nach  der  (iehnri  auch  vereinzell.i^  kcMnhallige 
l’lrylhrt>zylen  von  nornmhlasl  ischem  Typus.  H i (;  d e r *)  und 
(’.  arsi  a n j e n •)  randeji  si(‘  sogai'  ausnahmslos  ain  ersten 
Lehenstage,  K ö n i g hei  Ü2%  der  normalen  Nengehorenen  ; 
nur  (t  r a w i t z alh'iu  gibt  di(^  niedrig(!  Zahl  von  au.  deden- 
falls  sind  die  lürythrohlasLm  nach  einigen  wenigen  Lelxmstagen, 
zumeist  schon  nach  4 — 7 l ugeu  aus  dimi  Hinte  verschwunden. 
\’on  manchen  Autoren,  so  insbesondere  von  Miede  r,  wurden 
iti  den  ersten  Ljchenstagen  auch  ungewöhnliche  Größenunter- 
schiede der  Erythrozyten,  Poikilozytose  und  Polychromasie, 
mitunter  auch  schatterdiarte,  äußerst  haemoglohinarme  Zcll- 
foianen  gefunden.  K ö n i g fand  hei  4 — 5%  der  normalen  .Neu- 
geborenen auch  typische  basophile  Granulation. 

In  gleicher  WTise  wie  die  Eryl hrozytenzahl  ist  auch  der 
I laemoglohingohalt  im  Hhd.e  dei'  Neugeborenen  zumeist  he- 
frächtlich  erhöht.  Die  Zahlenangahen  hiefür  sind  spärlicher 
und  — nach  Maßgabe  d(*r  hohen  W erte,  um  die  es  sich  handeil, 
und  der  .\f)parate,  mit  welchen  sie  gewonnen  wurden,  — gewiß 
zum  großen  Teih;  auch  weniger  verläßlich.  Hegelmäßig  werden, 
mil  ofler  ohne  Zahlenbelege,  Whade  angegeben,  welche  di<‘ 
«Xorm»ofler  «flie  normahi  Zahl  von  100 %»  übt'rsl (Ugen.  Schiff*) 
z.  H.  findet  in  den  ersten  ß Lelumsl  atren  Mil  t(‘lwert(‘  von  100  — 
lOb  % nach  h’leischl  ; Hie  d e r dagegem,  <b*r  mil  (bmi 
Ap|)arale  v(ui  ( lowi-rs  ai  beilete,  lindel  für  dies(*lbe  Zeil 
I0r,_ll0%,  im  .Mi||,.|  pj?",,;  Perl  in  mil  h'leischl  - .Mie- 
.Hcher  IIS%  am  ersleii  Lebenslage,  und  am  ß.  läge  noch 
etwas  tnehr.  .\htdich  laulen  die  W’erle  ilalienischer  Auloren, 

')  l>Miko'/,yf<»w.  IS((2,  K.  (!.  \'onel. 

•)  .Idhrhiifli  f.  Kiii<lf>rli«>ilkiin(l«'.  Md.  02,  IKOli. 

*)  h.win.  IM.  I.X.  Ilfft  2.  l!UO(Anliiv). 

*)  Z**itwhrift  f.  Ili>ilkiin<l*i.  Md.  XI.  IKIMI. 
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und  selbst  Takasu  ei’hob  bei  seinen  großenteils  ang(‘blicli 
erythrozytenannen  Japanern  in  den  ersten  4 'l’agen  einen  initi- 
ieren Haenioglobinwert  von  130%,  bei  (dnei-  niedrigsten  Zahl 
von  103%  und  einer  höchsten  von  100%.  Entsprechend  der 
mangelhaften  (Jenanigkeit  der  meisten  A[iparate  (Fleischl- 
Miescher  und  gut  nachgeeichter  Sahli  ansgenomimm),  wenn 
es  sich  um  neslimmnng  abnorm  hoher  I laemogluhinwerte 
handelt,  wird  man  vielen  der  angeführten  ahsolnten  Zahlen  mir 
geringere  Bedentnng  beiniessen  können;  aber  die  l atsache  einei' 
etwa  der  Steigerung  der  Erythrozytenzahlen  entsiirechendcn 
Erhöhung  des  Haemoglobingehaltes  im  Blute  des  Nengcboi-enen 
ist  nnbezweifclliar.  Vom  4.  Tage  an  etwa  sinkt  der  llaemoglobin- 
gehalt  ungefähr  in  dergleichen  Weise  wie  die  hlrylhrozyl  enzahl  ab. 

Entsprechend  der  bedeutenden  Erhöhung  von  Erythro- 
zytenzahl und  Haemoglobingehalt  ist  auch  das  spezifische 
Gewicht  des  Gesamtblntes  im  allgemeinen  erhöht;  die  vor- 
findlichen  Werte  schwanken  zwischen  1056  und  lOSO.  In  an- 
nähernd dem  gleichen  Maße  sind  auch  die  Trockeniaickstands- 
werte  gesteigert.  Das  Blntsernm  aber  soll  bei  Neugeborenen 
nach  den  Angaben  italienischer  Anloren  nicht  nnbedentend 
mehr  Wasser  enthalten  als  das  ohnehin  schon  während  der 
Schwangerschaft  etwas  wasserreichere  Serum  der  .Vlntter  und 
soll  auch  spezifisch  leichter  sein.  Ein  gleiches  fand  U b bei“) 
bei  Bindern. 

Ganz  augenfällige  -\bweichnngen  von  den  normalen 
Durchschnittswerten  w'eisen  endlich  die  Leukozyten  beim 
Neugeborenen  auf,  und  zwar  sowohl  in  der  absoluten  Höhe  ihrer 
Gesamtzahl  als  in  den  Verhältniswerten  ihrer  einzelnen  Arten. 
\ on  allen  Seiten  wird  in  gleicher  Weise  das  Bestehen  einer 
«Leukozytose  der  Neugeborenen»  hervoi’gehoben. 
Die  absoluten  Zahlen  schwanken  allerdings  beträchtlich. 
H ayemfindet  amerstenLebenstage  im  Durchschnitt  16 — 18.000, 
Schiff  26 — 36.000,  Rieder  15.500 — 27.400,  im  Durchschnitt 
21.500,  S c i ])  i a d e s im  Gesamtdurchschnitt  19.300,  Z a n ge- 
rn e i s t e r und  M e i s s H)  im  Mittel  19.100,  A r n e t h 
('udlich  Werte  von  15.200—25.600,  im  Mittel  20.100.  Auch  T a k a- 
s u bleibt  mit  seinen  Japanern  nicht  zurück;  er  findet  13 — 28.000, 
im  Durchschnitte  19.300. 

P Zitiert  bei  H e y m a n n,  Fol.  haem.  III.  ].  1906. 

P Inaug-Diss.  (liessen,  1901,  zit.  bei  H e y m a n n. 

P Münchn.  motl.  Wuclionsclir.  Nr.  IG,  I9()3. 


3)  Leukozyfcen- 
bcfuiide. 


a)  absolute  Zahl. 


Vorlesung. 


b)  VeriiiUtiiis- 
»ertc. 


I"ast  alle  Werte  hei  ragen  inindestons  das  21/2-  his  dreifache 
ih‘r  für  den  hh  waclisenen  als  initlhMr  Nonnalzald  angesehenen 
Werte,  und  als  1 dnrchsehnil  ts\V(‘rl  dhrfen  wohl  für  den  ersten 
I .ehenslag  1 7 — 2 1 .000  angesproelmi  werdeji.  Schon  vom  zweit(!ii, 
odtM-  nach  1‘  e r 1 i n vom  vierten  Tag  * an  alter  heginnt  im  all- 
gemeinen die  Leukozyten/.ahl  /.ii  sinU«*n  und  die  Werte,  weh  h(? 
S c i p i a d e s zwischen  dem  3.  und  10.  läge  gefunden  hat, 
.schwanken  um  einen  Durchschnitt  von  9000  his  lO.(KK).  Die 
meislen  andei-en  Deohachter  famhm  etwas  höhere  Werte: 
D i e (1  e r s Zahlen  z.  D.  schwanken  für  (hm  3.  his  7.  Tag  zwisch(*n 
9100  lind  IS.SOO  und  gehen  als  Diirchschnil  Iswerl  12.000;  jene 
von  A r n i;  I h hei  ragen  für  den  3.  his  S.  Tag  <SdO() — 21.100,  im 
Mitl(*l  11.200;  ehenso  fand  rakasii  zwischen  dem  5.  und  10. 
Tage  als  I Jurchschnil tswert  14.700.  h'ür  di(*s(j  Zeit  dürfen  wir 
sonach  \\  (*rte  von  9000  — 14.000  als  physiologische  Mittelwei'te 
hetrachlen. 

Sehr  henu'ikenswert  eischeint  nun  weiters  gleich  für  die 
ersten  Lehenslagi*  des  .\eugeborenen  auch  das  gegenseitige 
\’  e r h ä 1 t n i s d e r e i n z (!  Inen  Le  u k o z y t e n a r- 
t e n,  nmsomehi',  als  es  in  direktem  (legensalzct  zn  den  sonst 
im  Kindesaller  zu  (*ih(*hend(m  Hefiinden  sieht. 

II  i e d e r sowohl  als  (j  u u d o h i n *)  und  C-  a r s I.  a n- 
j e n stimmen  darin  üherein,  daß  in  den  ersten  3 Lehenstagen 
die  [iolymor[)hkernig(m  Neulrophilen  weitaus  üher  die  tle- 
samtzahl  aller  ührigen  lilleniente  üherwii^gen;  H i e d e r linde! 
05 — 7H‘’o,  (1  u n d o h i n als  .Mittelwellen  03 — 70”o,  Lai'- 

s t a n j e n 00 — 73  iNeuti'ophile ; ehenso  T a k a s u im 

DurchschnitI e 00.7%  und  auch  die  auderen  vorliegenden 
Zahlen  hallen  sich  inmnihalh  der*  angefidirlen  (ln*nz(‘n.  Dem- 
entsprechend sind  die  Lymphozyten  zumeist  nur  mit  10 — 25"„ 
vertreten,  die  großen  eiidvcrnigen  Li'ukozyten  sind  h<*i  (i  n n - 
d o h i n und  (j  a r s I a n j e n immer  reichlich,  und  zwarS — 12'\',. 
Die  l'iosinophilen  zeigen  h(*l  rächl  liehe  individut'lle  Schwan- 
kungen, zumeist  zwischen  2 und  4%,  hei  I’  a k a s u im  Durch- 
schnitte 3%.  Angahen  üher  .Mastzellen  fehlen.  *\  (*r(*inz('lt  und 
inkonstant  werden  von  den  meisten  lleiduichl  ern  auch  n(*ulro- 
phile  .M y(’h»zy teil  am  erslen  oder  in  den  ersten  |»aar  Leh(*nstagen 
heohachlcl,  sfiäter  nicht  mehr. 


) .Jalirbiinli  f.  Kitnlerli('ilUini<lo,  Md.  36.  IH9K. 
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Bei  vorzeitig  geborenen  Kindern  werden  nach  den  vor- 
liegenden Beobachtungen  häufiger  und  zaldreiclier  unreife 
Zelleleniente,  vor  allem  Normoblasten  und  Myelozyten  gefunden; 
die  Zahlenwerte  im  ganzen  scheinen  nicht  wesentlich  von  jenen 
der  ausgetragenen  Neugeborenen  abzuweichen.  Um  Genaueres 
anzugeben,  liegen  zu  wenig  Einzelbeobachtungen  vor. 


Das  Blut  im  Säuglings-  und  im  späteren 

K i n d e s a 1 t e r. 

Die  bisher  beschriebenen  Befunde  des  Neugeboi'eneu 
dauern  zum  Teile  nur  während  der  ersten  3 — 4 Tage,  zum  Teile 
bis  zum  8.  oder  10.  Tage  an;  aber  im  allgemeinen  beginnt  schon 
in  der  zweiten  Hälfte  der  ersten  Lebenswoche  jener  Umschwu'ng, 
welcher  die  für  den  Säugling  dann  durch  ziemlich  lange  Zeit 
fortbestehenden  ^^erhältnisse  herbeiführt. 

Erythrozytenzahl  und  Haemoglobingehalt  stehen  jetzt 
beträchtlich  tiefer;  die  erstere  anfangs  noch  zwischen  5 und 
5 Millionen,  später  zwischen  4 und  5 Millionen  individuell 
schwankend,  der  letztere  regelmäßig  unter  100%,  zumeist 
zwischen  80  und  95%.  Diesen  ^^'erten  entsprechend  sinkt  auch 
die  Blutdichte  unter  1060,  nach  Karnitzki*)  im  Durch- 
schnitte auf  1056.  Die  Leukozytenzahlen  hingegen  nehmen 
nicht  weiter  ab,  zeigen  sogar  eher  wieder  die  Tendenz  zu  leichtem 
Anstieg,  sobald  die  Nahrungaufnahme  eine  ausreichende  ist, 
und  schwanken  zwischen  etwa  10.000  und  15.000  im  Durch- 
schnitte. Aber  die  Verhältniswerte  der  einzelnen  Leukozyten- 
arten ändern  sich  gewaltig.  Während  große  einkernige  Leuko- 
zyten und  Eosinophile  im  allgemeinen  unverändert  bleiben, 
kehrt  sich  das  Verhältnis  zwischen  polymorphkernigen  Neutro- 
philen und  Lymphozyten  beinahe  um.  G u n d o b i n bringt  als 
Mittelzahlen  für  den  Säugling  34.6%  Neutrophile  und  59% 
Lymphozyten,  Karnitzki  rund  29  und  58%.  Carstan- 
j en  findet  in  den  ersten  6 Monaten  im  Durchschnitte  34.5% 
Neutrophile  und  50%%  Lymphozyten,  und  für  das  zweite 
Halbjahr  des  Lebens  stellt  sich  nach  seinen  sorgfältigen  Zählun- 
gen das  Verhältnis  auf  41%  : 49%.  Dabei  finden  sich  aber  sehr 
bedeutende  Schwankungen,  individuell  sowohl  als  bei  verschie- 


*)  Arcli.  f.  Kinderheilkunde,  Bd.  36,  1903. 
TUrk,  Uaematologie  II,  1. 
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deiKMi  l iilersiirlmngcii  <m  demsellteri  Kinde,  weldn?  '.^0,  ja 
.I0‘*o  aiisinacdieii  kümien.  Konstaid  ist  mir  das  Ijenieikeiiswerte 
( l»ei\viegeii  der  Lyniphozyteii  üljer  die  Neiilropliilen,  inshe.sou- 
dei‘(^  gegenüber  den  X'erliällnissen  iin  späteren  Leben. 

-Mit  dem  LMiergang  des  Kindes  von  der  aussclilieülidien 
.Mildinahning  zm-  gemischten  Kost,  vielleidit  auch  mder  dem 
Kinllusse  der  nunmehrigen  selbständigen  Bewegung  ändern  sidi 
dii*  X'erhältnisse  v o m zweiten  L e 1)  e n s j a h r e an 
wiederum  merklich.  Die  Erythrozytenzahl  bleibt  wohl  im 
wesentlichen  gleich,  ebenso  der  llaenioglobingehall . Beide 
W erte  werden  höchstens  etwas  konstanter,  und  zwar  in  den 
höhei-en  Lagen  der  bisherigen  Breite;  dementsprechend  ist  das 
spezifische  Gewicht  wieder  im  Durchschnitte  1060.  Aber  die 
Leukozytenzahl  sinkt  im  Mittel  etwas  unter  lO.OtX)  herab  und 
das  prozentische  Verhältnis  der  einzelnen  Leukozytenarten 
langt  vom  2.  oder  3.  Lebensjahre  an  sich  derart  zu  verschieben, 
daß  es  sich  immei-  mehr  den  Verhältnissen  beim  Erwachsenen 
nähert.  C a r s t a n j e n findet  zwischen  dem  2.  und  3.  Lebens- 
jahre bereits  mehr  Neutrophile  als  Lymphozyten  (48%:38 1|>%), 
und  vom  fünften  Lebensjahre  an,  zu  welcher  Zeit  die  Gesamt- 
leukozytenzahl kaum  mehr  über  8000  hinausgeht,  sind  auch  die 
X’eidiältniswerte  schon  annähernd  so  wie  beim  Erwachsenen, 
indem  sich  im  Durchschnitt  etwa  55 — 60%  Neutrophile  und 
25 — 30%  Lymphozyten  vorfinden,  .\ucli  Erythrozytenzahl  und 
I laemoglobinwert  erheben  sich  spätestens  um  diese  Zeit  zu 
den  für  den  Erwachsenen  als  normal  geltenden  Werten.  W i r 
tlürfen  also  im  allgemeinen  sagen,  daß  vom  5. 
1)  i s 6.  Lebensjahre  an  das  Blut  des  Kindes  i n 
a I I e n wesentlichen  Punkten  bereits  z i e ni  I i c h 
g e n a u d (!  rn  Blute  des  Erwachsenen  g I e i c h t, 
w e n n auch  n o i;  h eine  groß  e r e L a b i I i t ä l d e r 
B f*  f u n d (*  be  s t (;  h t und  insbesondere  leicht  noch  üb(*r  die 
obere  Grenze  hinaufschnellenfle  Leukozytenzahlen  und  auf- 
fällig hohe  Lymphozytfmwei’te  beobachtet  werden. 


Bas  Itliil  im  (ireiseiialler. 

Soviel  liber  das  Kimlesallei’.  Bezüglich  aller  anderen 
Lebensalter  kann  ich  mich  sehr  kurz  fassem.  Die  Diirchschnil ts- 
befumle  des  normalen  hh’wachsenen  habe  ich  ja  unsen*n  Be- 
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Iraclilungen  vorangesLcllt  und  nun  brauche  ich  nur  zu  sagen, 
daß  ein  irgendwie  nennenswerter  Einfliiß  auf  diese  Befunde  dem 
Lehensalier  etwa  vom  6.  Lebensjahre  angefangen  bis  hinein  ins 
späte  Greisenalter  überhaupt  nicht  zukommt.  Die  zahlreichen 
Untersuchungen,  welche  z.  B.  Schwinge*)  in  dieser  Hin- 
sicht angestellt  hat,  ergeben  in  den  Durchschnittswerten  ein 
ungemein  gleichförmigesBild.Die  vorkonimenden  Schwankungen 
dürften  mehr  von  den  äußeren  Lebensbedingungen  abhängen 
als  gerade  vom  Alter.  Höchstens  kann  man  sagen,  daß  im 
Greisenalter  entsprechend  dem  allgemeinen  Nachlaß  der  vitalen 
Energie  ein  leichtes  Abfallen  der  sämtlichen  Zahlenwerte  sich 
eben  bemerkbar  macht,  ohne  aber  auffällig  hervorzutreten. 
Einzelne  Autoren  sprechen  insbesondere  von  einer  Zunahme  der 
einkernigen  Elemente  im  Greisenalter;  etwas  Charakteristisches 
oder  auch  nur  Konstantes  ist  aber  auch  das  nach  meinen  eigenen 
gelegentlichen  Beol)achtungen  nicht.  — Gewisse  Veränderungen 
machen  nur  die  Blutbildungsorgane  durch.  Daß  sich  während 
des  späteren  Kindesalters  das  rote  funktionierende  .Mark  all- 
mählich auf  die  kurzen  und  platten  Knochen  zurückzieht  und 
daß  sich  der  im  Kindesalter  so  hervorragend  aktive  lymphati- 
sche Apparat  nach  und  nach  weit  zurückbildet,  sind  ja  allgemein 
bekannte  Tatsachen.  — Weitergehende^'eränderungen  setzt  dann 
erst  mitunter  das  Greisenalter,  indem  das  funktionierende  Mark 
unter  dem  Einflüsse  seniler  Knochenveränderungen  sich  noch 
mehr  zurückzieht  und  an  Stelle  des  wieder  in  funktionstüchtiges 
Gewebe  umwandlungsfähigen  Fettmarkes  in  verschiedener  Aus- 
breitung ein  gelatinös  oder  fibrös  atrophisches  Mark  tritt,  welches 
einer  Wiederbelebung  gar  nicht  oder  kaum  mehr  fähig  ist. 
.\lle  diese  Veränderungen  aber  machen  sich  viel  eher  unter 
pathologischen  Verhältnissen  als'  unter  normalen  geltend. 
Für  den  im  Greisenalter  im  allgemeinen  doch  wieder  herab- 
gesetzten Bedarf  des  Körpers  reichen  die  vorhandenen  Mark- 
bestände gewöhnlich  vollkommen  aus. 

-\lle  wesentlichen  Schwankungen  im  Bereiche  der  physio- 
logischen Blutbefunde,  welche  vom  Kindesalter  an  noch  in  Be- 
tracht kommen,  sind  auf  andere  Ursachen  als  das  Lebensalter 
zurückzuführen,  und  \'on  diesen  nun  wiederum  sehr  verschieden- 
artigen Einflüssen  sollen  die  folgenden  Abschnitte  handeln. 


*)  Pflügers  Arch.  Bd.  73,  1898. 


23.  \'orle«ung. 
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1-j’nl‘liin  von  ltass<‘,  koiisliliilioii  iiinl  Kriiälinin(|s/ustiiml  aiil' 

das  l(lnll)ild. 

Ol)  die:  Hass  (‘,  welcher  ein  Individuum  anf^eliüi  L,  irf^end 
(‘inen  hannidi  von  Belanc:  auf  di(*  Zusammenselzung  des  Blutes 
hat,  muß  hezweifell  werden.  10s  linden  sich  wohl  vereinzelte 
diesbezügliche  Angaben,  auf  der  anderen  Seite  aber  wird  soviel 
Übereinstimmung  bei  allen  untersuchten  Hassen  gefunden,  daß 
mau  die  gelegentlich  beobachteten  Unterschiede  wohl  eher  auf 
besonden'  individuelle  oder  lokale  Verhältnisse  wird  zurück- 
führen dürfen,  die  doch  beide  \"on  anerkannt  hervorragendem 
lOinflusse  sind. 

Sonach  möchte  ich  jetzt  den  Einiluß  eröilern,  welchen 
Konstitution  und  Ernährungszustand  einer- 
seits und  andererseits  die  Vorkommnisse  des  täg- 
lichen Lebens  auf  die  BlutbeschafTenheit  zu  üben  ver- 
mögen. 

Was  die  Konstitution  betrifft,  so  darf  man  mit  einer 
gewissen  Aussicht  auf  Richtigkeit  immer  voraussetzen,  daß 
ein  kräftig  gebauter,  muskulöser,  blühend  aussehender  .Mensch 
in  Bezug  auf  Er^'throzytenzahl  und  Haemoglobingehalt  und 
dementsprechend  auch  bezüglich  des  spezifischen  Gewichtes 
und  Trockenrückstandes  höhere  Werte  aufweisen  wird,  als  (*in 
schwächlich  gebauter,  schlaffer,  dürftig  genährter,  dabei 
aber  gesunder  Orgaiusmus.  Das  gilt  jedoch  nur  im  großen 
und  ganzen  als  Durchschnittsbefund,  ist  also  keim'swegs 
immer  von  .Mann  zu  .Mann  nachweisbar  ; der  ü})pige  Kraft- 
mensch hat  nicht  allein  das  H(*cht  auf  ein  «üppiges»  Blut- 
bild. .\uch  der  magere,  der  mangelhaft  ernährte,  ja  mitunt(‘r 
sogar  der  untereimährte  Mensch,  der  also  im  ganzen  gewiß 
«schlecht  aussieliK,  kann  und  wird  sehr  häufig  durchaus  nor- 
male Zahlenwerte  sein  eigen  nennen,  wenigstens  was  Erv- 
Ihrozyfen  und  Ilaemoglobin  hetrifft.  Es  gelingt  (u’nfaeh 
nicht,  bei  eimun  gesunden  Orgatusmus  durch  Nahrungs(*nl- 
ziehung  eine  merkliche  \erschlechterung  d<‘r  Blulmischung 
zu  (uv.ielen.  Das  haben  mannigfache  Beohaehl ungen  verschi(‘- 
dener  I*'orsclM“r  dargelan,  am  hungernden  Tier  sowohl  als 
an  mens(ddich(‘ii  I Iiing(‘rkünsl  h‘rn  oder  an  hungernden  Me- 
lancholikern. Man  hat  gefunden,  daß  da  eher  eim'  \ ('rnu'h- 
riing  der  I'h’ythrozytenzahl  eiidritl  und  daß  auch  das  Ilaemo- 
globin nicht,  absinkt,  sondern  hie  und  da  (‘benfalls  ansteigt, 
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Dagegen  scheint  es  festzustellen,  daß  bei  längerer  Unterer- 
nährung und  bei  direktem  Hungern  die  Leukozytenzahl 
merklich  absinkt  und  sich  jedenfalls  an  der  untei'en  Grenze 
der  Norm  oder  unterhalb  dieser  hält.  Wenn  auch  Werte  von 
1000  Leukozyten  und  darunter,  wie  sie  Luciani*)  bei 
dem  Hungerkünstler  S u c c i vorübergehend  beobachtete, 
vereinzelt  dastehen,  so  sind  doch  Werte  von  2000  bis  4000 
öfters  festgestellt  worden  — Zahlen  also,  welche  jedenfalls 
unter  der  Norm  stehen  und  weit  unter  jenen,  welche  die 
betreffenden  Personen  vor  dem  Eintritt  der  Fastenperiode  auf- 
wiesen. Bei  nicht  so  extremem  Hungern  pllegen  sich  die 
Zahlen  um  4 bis  5000  zu  bewegen  und  bemerkenswert  ist  es 
dabei,  daß  stets  besonders  die  .Neuli'Ojihileii  abgenommeu 
haben,  während  die  Lymphozyten  annähernd  ihre  normalen 
Werte  aufrecht  erhalten. 

Seien  Sie  also  vorsichtig  undHassen  Sie  sich  nicht  ohiu'- 
weiters  verleiten,  bei  einem  Menschen,  «weil  er  schlecht  aus- 
sieht», gleich  eine  .-\naemie  oder  doch  eine  Blutmischung  min- 
derer Güte  vorauszusetzen.  Gewiß  wird  ein  elender  Mensch 
«weniger  Blut»  in  seiner  Gesamtmasse  haben,  als  ein  üppigei-, 
feister  ; die  Blutmasse  wird  also  als  Teil  des  Ganzen  an  dem 
Kürperschwund  eines  Unterernährten  oder  Hungernden  teil- 
nehmen wie  die  anderen  Organe  ; hätten  wir  eine  verläßliche 
und  dabei  klinisch  ohne  Schwierigkeiten  durchführbai'e  Me- 
thode, um  die  Blutmenge  annähernd  genau  zu  bestimmen,  so 
könnten  wir  das  wohl  sicher  exakt  nachweisen.  Solange  wir 
aber  eine  solche  nicht  allgemein  zu  üben  vermögen,  müssen 
wir  einfach  mit  der  logisch  geforderten  Annahme  zufrieden 
sein  und  müssen  nur  Blulmenge  und  qualitativen  Blulbefund 
streng  auseinanderhalten. 


IMe  Lu|esseli\viinkiiin|(Mi  im  Ithilhihle.  ViM'daiiiinqshMiko/ylose. 

Utid  nun  komme  ich  auf  die  Einflüsse  der  Vorkommjiisse 
des  täglichen  Lebens  zu  sprechen,  welche  in  buntem  \\  eclisel 
und  in  viellachem  Ineinandergreifen  zur  Geltung  kommen 
und  in  ihrer  Gesamtheit  g(;wiß  eine  ganz  belaiigreiche  Bf)lle 


*)  Zitiert  nach  Grawitz’  s Lehrbuch,  3.  Auflage. 
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23.  \'orle8ung. 


1)  Kinfluß  der 
Vasomotoren 


a)im  allgemeinen; 


spiolon,  so  (laß  man  bf*i  mangelhaft (m-  Hiicksichlnahme  auf  sie 
lM\souLlers  leicliL  zu  hVlilsclilüssen  gelangen  könnte. 

Tag  und  Nacht,  Ruhe  und  Arbeit  k(jmrnen  zuerst  in  Ih;- 
Lraeht.  Rs  liegen  auch  gar  nicht  wenig  üid.ersuch urigen  über 
dic'se  hnnflüsse  vor,  aber  zu  einem  einludl  liclien  Ergebnis  und 
zu  einer  sicheren  Auffassung  haben  sie  wohl  noch  nicht  zu  füh- 
ren vermocht.  Wir  werden  am  bestim  fahren,  wenn  wir  vor- 
ausschicken, daß  die  hier  in  Betracht  kommenden  Einflüsse 
auf  durclihus  verschiedenen  Wegen  und  vicdfach  auch  auf  die 
(dnzelnen  Bestandteile  des  Blutes  nicht  in  der  gleichen  \\  eise 
wirken,  so  daß  Dissoziationen  Vorkommen  müssen. 

Ziehen  wir  zunächst  die  |)hysikalisc]ien  Einflüsse  in  Be- 
tracht, so  beruhen  sie  im  wesentlichen  auf  der  Tätigkeit  der 
\ asomotoren,  deren  nicht  unbeträchtliche  Bedeutung  für  die 
Befunde  im  strömenden  Blute  seit  langem  und  von  allen  Sei- 
ten anerkannt  wird.  Bei  den  durch  sie  erzeugten  Befundän 
derungen  handelt  es  sich  aber  gewiß  nicht  um  eine  Mein-  oder 
Minderleistung  seitens  der  FMutbildungsstätten,  sondern  le- 
diglich um  flüchtige,  teils  allgemeine  teils  lokale  Wandlungen, 
welche  durch  die  regulierenden  Einflüsse  des  Nervensystems 
auf  die  Weite  der  gesamtim  Kreislaufbahn  oder  aber  auf  gTös- 
sei’c  oder’  kleinere  Gefäßbezirke  hervorgebracht  werden. 

Zunächst  darf  man  allerdings  nicht  vergessen,  daß  das 
Blutgefäßsystem  nicht  eine  wasserdichte,  ja  nicht  einmal  (‘ine 
zellendichte,  abgeschlossene  Hölircnleitung  darstellt,  sondern 
daß  seine  Kajullargebiete  in  innig(‘r  W'echselbeziehung  zu  den 
sie  überall  umspinnenden  Kapillaren  des  LymphgefäßsysB*- 
rnes  stehen  und  zum  Teile  durch  sic  wieder  mil  den  Gewebs- 
flüssigkeiten dei'  verschiedensl (‘II  Organe.  Durch  dieses  SysK'in 
wii'd  vor  all(‘m  dem  jeweiligen  Elüssigkeitsbedarh'  der  Orgaii(‘ 
Rechnung  g(d  ragen,  und  bei  größer(‘n  Elüssigk(‘itsv(‘rlusl  (‘ii  an 
irg(‘ud  (‘iii(‘r  Slell(‘  kann  es,  wenn  (‘in  ander(‘r  hh’salz  nichl  aug(‘n- 
blicklich  verfügbar  ist,  schli(‘ßlich  auch  zu  eiu(‘r  abnormen 
Elüssigkeitsabgabe  vonseilen  des  Bhiles  an  die  Gew(‘b(‘  kom- 
men lind  darnil  zu  eiii(‘m  g(‘wisseii  Grad(“  von  «hhndickung»  des 
Bhiles.  Aber  das  isl  doch  linier  jihysiologischen  \ erhäll  nissen 
gewiß  eine  große  Sellenheit,  dürfle  vielni(‘hr  nur  iinler  ganz, 
besonderen  pal  hologisclieii  N’erliäll  uissen  ernsilich  in  Belraidil 
kommen.  I*  I <•  h n*)  hat  darauf  hingewiesen,  daß  das  Blul  i'ine 


) Hii«li«>  ; Fol.  lin«>Miat.  Md.  I\’,  M(‘fl  5,  11107. 
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außerordeiiLlich  bemerkenswerLe  Tendenz  hal,,  sich  in  gleiclier 
Konzentration  zn  erhalten,  und  daß  auch  unter  den  meisten 
krankhaften  Verhältnissen  Flüssigkeit  in  das  Blut  nur  iii  dem 
Maße  eintritt,  als  es  auf  der  anderen,  Seite  durch  die  Exkretions- 
organe ausgeschieden  werden  kann;  er  schließt  sich  deshalb  der 
M e i d e n h a i n’  sehen  Auffassung  an,  daß  die  wahrschein- 
lich  unter  dem  direkten  Einflüsse  des  Nervensystemes  ste- 
henden Endothelien  durch  eine  Art  sekretorischer  Tätigkeit 
den  Flüssigkeitsaustansch  des  Blutes  mit  den  umgehenden  Ge- 
weben vermitteln.  Aus  diesem  Grunde  vermag  auch  eine  ab- 
norm große  Flüssigkeitseinfuhr  in  den  Körper  eine  <AT'rwäs- 
serung»  des  Blutes  nur  ausnahmsweise  und  nur  in  bescheiden- 
stem Ausmaße  zu  erzeugen,  und  in  jedem  Falle  sind  das  alles 
Vei’ändernngen,  die  unter  physiologischen  Bedingungen  nur 
selten  Vorkommen,  und  wenn  schon  einmal,  so  doch  von  ver- 
schwindend kurzer  Dauer  sind  und  so  geringfügig,  daß  sie  bei 
einer  Untersuchung  des  Blutes  kaum  zu  erhaschen  sind,  oder 
aber  doch  kaum  in  Betracht  kommende  Ausschläge  verursachen. 
Jedenfalls  dtirften  solche  Konzentrationsschwaidvungen  nicht 
jene  große  Rolle  spielen,  die  ihnen  z.  B.  (j  r a w i t z zusprechen 
möchte. 

Die  Bolle  der  allgemeinen  Wasserbilanz  des  Organis- 
jnus  für  die  Konzentration  des  Blutes  ist  also  unter  physio- 
logischen Bedingungen  eine  sehr  geringe,  praktisch  geradezu 
eine  verschwindende.  Bedeutungsvoller  dagegen  kann  der  Ein- 
fluß des  Gefäßnervensystemes  auf  lokale  Änderungen  dei' 
Blutzusammensetzung  werden.  Es  ist  durch  wiederholte  und 
von  verschiedenen  Gesichtspunkten  ausgehende  Versuche 
sichergestellt  worden,  daß  die  Kontraktion  eines  Gefäß- 
bezirkes eine  Konzentrationserhöhnng  des  Blutes  in  seinem 
Bereiche  hervorbringt  und  daß  sich  umgekehrt  eine  Ge- 
fäßerschlaffung mit  einer  lokalen  Konzentrationserniedri- 
gung verbindet.  So  ist  wohl  auch  die  wiederholt  beobachtete 
Steigerung  von  Erythrozytenzahl  und  Haemoglobingehalt  so- 
wie Trockenrückstand  bei  Blutdrucksteigerungen  durch  Adi’c- 
nalinjektionen* ) zu  erklären.  Sehr  hoch  aber  dürfen  wir  diese 
äußerst  flüchtigen  Veränderungen  unter  physiologischen  Ver- 
hältnissen auch  nicht  veranschlagen  ; nach  meinen  Erfahrun- 
gen dürfte  cs  unter  vasomotorischen  Einflüssen  kaum  jemals, 

*)  Siehfi  : Hess,  Doiitsclios  Arch.  f.  klin.  Mediz.  Btl.  79,  und  E r b,  ebendort, 
Bd.  88. 


2.‘{.  Vorlf'siiiif/. 


m) 


h)  b<>l  NtTTöseii ; 


c)  in  kalt4>n  and 
wannpn  Bädpni. 


wenn  man  nicht  frcradc/.n  Fclilrcsnll ato  provozieren  will,  zu 
einer  Krhöluing  o(h‘r  Erniedrigung  einzelnei'  oder  aller  Zalilen- 
werte  kommen,  widclie  iilnn-  die  physiologischen  (Jj-enzen 
hinausginge. 

Allerdings  muß  zugegeben  werden,  daß  in  dieser  llin- 
sichl  die  leichtere  Anspruchsfähigkeil  des  \’asomotorensyst<*ms 
hei  nervösen  Menschen  eine  gewisse  Rolle  spielt  und  daß  also 
Nervöse  gegenüber  i\icht-Nei-vöseu  leichter  und  größere  L'n- 
tei’schiede  werden  erkenn<m  lassen.  Es  wii'd  aber  genügen,  in 
solchen  Fällen  die  Grenzwerte  insbesondere  füi'  P]rythrozyten- 
zahl  und  Ilaemoglohin  etwas  weniger  streng  zu  nehmen,  um 
sich  vor  irrtümlichen  Deutungen  zu  schützen.  Goett*'  hat 
in  dieser  Hinsicht  einen  ganzem  Homan  über  grobe  Inkongru- 
enzen der  Erythrozyten-  und  Haemoglobinwerte  bei  Nervö- 
sen gedichtet,  der  sicher  aber  weniger  auf  den  durch  die 
N'asolabilität  seiner  Neuiastheniker  bedingten  tatsäcldichen 
Schwankungen  als  auf  Untersuchungsmängeln  aufgebaut  ist. 
Das  haben  mich  zahlreiche  eigene  Erfahrungen  gelehrt,  und 
überdies  hat  das  gleiche  Resultat  B r e t s c h n e i d e r** •••)) 
bei  einer  diesbezüglichen  Untersuchungsreihe  erhalten.  Ich 
führe  diese  Dinge,  welche  zum  Teile  schon  nicht  mehr  ins 
Gebiet  des  Physiologischen  fallen,  hier  nur  an,  weil  ja  heut- 
zutage die  Grenzen  zwischen  normal  und  abnorm  gerade  in 
dieser  Hinsicht  nur  schwer  mehr  zu  ziehen  sind. 

.Vuf  vasomotorische  Einflüsse  sind  wohl  wenigstens  zum 
d’i'ile  auch  die  Schwankungen  zurückzuführen,  welche  von 
mancher  Seite  bei  .Anwendung  kalt<“r  und  auch  warnuu-  Bäder 
gefunden  wurden,  insbesonden!  die  leichte  \ ermehrung  der 
l’irythrozyüm-  und  Leukozytenw'ertc;  unter  der  Einwirkung 
der  ersteren.  B e c,  k e i * * * ) hat  übrigens  durch  verghuchende 
Uidersuehung  des  Kapillai-  und  des  Vemudtlules  nach  der  Ein- 
wirkung von  Kält.ereizen  festg(!stellt,  daß  im  Kapillarblute 
wesentlich  mehr  E(!ukozytcn  enthalten  sind  als  im  Blute  der 
\ emm  ; er  nimmt  deshalb  an,  daß  die  im  Kapillarbhdi*  nach- 
weisbare Leukozytose  durch  <une  spezifische  h.,inwirkung  der 
Kälte,  die  zu  einer  Randschichlst elliing  «h'r  laMikozyten  und 
zu  ihrer  Zurückhall  ung  in  den  Kapillaren  führt,  hervorg<dtracht 
werde.  Nach  1 — Stunden  ist  diese  scheinbare  Leukozytose 


•)  .MCifirh?ier  nie«l.  W(K-li«*iiHchr..  Nr.  47. 

e>M'ii(lor1 , 1007.  Nr.  32. 

•••)  DiMitHch.  Arcli.  f.  klin.  .Mo<i.  Hd.  70,  1001. 
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wieder  verschwunden.  — Warme  Bäder  und  sonstige  allgemeine 
Wärmeeinwirkung  sollen  im  Gegensätze  zur  Kältewii'kung  eine 
vorübergehende  \'erminderung  der  Leukozyten  bedingen,  dei- 
dann  eine  leichte  Vermehrung  folgt,  während  die  Erythro- 
zyten nicht  konstant  beeinflußt  zu  werden  scheinen.  Eine  ir- 
gendwie als  gesetzmäßig  zu  bezeichnende  Beziehung  zwischen 
Blutdruck  und  Blutkonzentration  scheint  überhaupt  nicht 
zu  bestehen,  wenn  aueh  ein  Nebeneinander  von  erhöhtem  Bliit- 
druek  und  gesteigerter  Erythrozytenzahl  wiederholt  zur  Beob- 
achtung kommt. 

Diese  allgemeinen  Bemerkungen  mußte  ich  voraus- 
schicken, ehe  ich  dai-angehen  konnte,  mich  im  besonderen  mit 
den  physiologisehen  täglichen  Schwankungen  in  der  Zusam- 
mensetzung des  Blutes  und  mit  deren  Ursachen  zu  beschäf- 
tigen. Ich  wiederhole  ; Tag  und  INachl,  Arbeit  und  Buhe,  Nah- 
rungsaufnahme und  nervöse  Einflüsse  werden  aller  \oraus- 
sicht  nach  dabei  in  Betracht  kommen,  und  die  einzelnen  Bhit- 
bestandteile  werden  auf  deren  Einwirkung  nicht  immer  i]i 
gleicher  A^'eise  reagieren. 

Bezüglich  der  Erythrozyten  und  des  Haemoglobins  kann  tang^eTvon"’ 
ich  mir  die  Sache  aber  leicht  machen.  Nach  den  Beobachtun- 
gen  von  L e i c h t e n s t e r n*),  R e i n e r t**)  und  Sch  w i n- 
g e unterliegt  es  keinem  Zweifel,  daß  diese  beiden  \verte  Tages- 
schwankungen aufweisen,  welche  bezüglich  der  Erythrozyten 
bis  zu  einer  halben  Million,  bezüglich  des  Haemogloltins  l)is 
zu  2 Gewichtsprozenten,  also  etwa  10- — 12%  der  üblichen  100- 
teiligen  Skalen  ausmachen.  Aber  eine  Regelmäßigkeit  in  den 
von  diesen  Autoren  gegebenen  Zahlen  und  Kurven  aufzufin- 
den ist  mir  beim  besten  Willen  unmöglich  gewesen.  Wenn  man 
auch  noch  mit  den  unvermeidlichen  Untersuchungsfehlern 
rechnet,  welche  bei  Unterschieden  innerhalb  der  eben  ange- 
führten Grenzen  doch  auch  nicht  ganz  ohne  Belang  sind,  so 
meine  ich,  daß  man  bislang  nichts  anderes  wird  als  Tatsache 
hinstellen  dürfen,  als  den  Satz,  daß  im  Laufe  des  Tages  unbe- 
stimmte Schwankungen  beider  in  Rede  stehenden  M erte  iu- 
neihalb  der  angeführten  Grenzen  Vorkommen  ; weitere  Schlüs- 


*)  Untersuchungen  über  den  Haemoglobingehalt  des  Blutes  in  gesunden  uml 
kranken  Zuständen,  Leipzig  1878,  F.  C.  Vogel. 

.1.1  ^ Zählung  der  Blutkörperchen  und  deren  Bedeutung  für  Diagnose  und 

Iherapie.  Leipzig  1891,  F.  C.  Vogel. 
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2.*}.  Vorlesung. 


J)  Tageascliwan 
klingen  der 
I^-ukozyten. 


a)  Ebidufi  der 
Venlauung 


i()  auf  die  Qe- 
aamtzaiil ; 


St;  aus  (It'in  voilirgonden  Talsacliomnateiialc  zu  zitflien  halte 
ich  mich  nicht  füi-  herochligl. 

Eine  viel  wichligtuc  h’ragc  isl  die  nach  dem  \'(*ihallen 
der  Leukozylen  im  \’<M  laufe  <les  'rages.  Das  ist  auch  heute  noch 
ein  umsl ril teiies  Kapitel,  zu  dessen  endgültiger  Klärung  sieh 
<‘ine  umfassende  Arbeit  eines  mögliclist  erfahrenen  Arbei- 
ters wohl  noch  lohnen  würde.  Jedenfalls  sind  die  Tagesschwan- 
kungtui  der  Leukozyten  viel  erhehlicher  als  jene;  der  Krythro- 
zyten  uml  des  Maemoglohingehaltes  und  sie  heanspruchen 
ilemnach  volle  Beachtung  sowohl  in  praktisch  - diagnosti- 
scher als  in  theoretischer  Hinsicht.  Ohne  Zweifel  sind  sie  auch 
nicht  einheitlich  hegi-ünd(;t,  sondern  das  Ergebnis  vielfach  zu- 
sammenwirkender und  ineinandergi-eifcnder  Ursachen. 

Seit  einem  halben  Jahrhundert  ist  man  gewöhnt,  den 
wesentlichsten  Einfluß  auf  die  Tagesschwankungen  der  Leu- 
kozyten der  Nahrungsaufnahme  bezw.  der  Verdauungstätig- 
keit zuzusprechen.  .Moleschott  war  wohl  der  erste,  welcher 
den  .\usspruch  tat  daß  eine  eiweißreiche  Nahrung  eine  erheb- 
liche N’ermehrung  der  Leukozyten  nach  sich  ziehe,  während 
eiweißarme  Nahrung  ohne  wesentlichen  Einfluß  bleibe.  \’  i r- 
c h o w hat  sodann  diesen  Befund  anerkannt  und  den  Namen 
\’  e r d a u 11  n g s 1 e u k o z y t o s e cingeführt  ; er  suchte  die  Ur- 
sache für  die  Veränderung  des  strömenden  Blutes  in  einer  \’er- 
größerung  der  Gekrösedrüsen.  Seit  V i r c h o w ist  die  b’rage 
(h;r  N'erdauungsleukozvtose  bis  heute  immer  wieder  bearbei- 
tet  uml  f'rörtert  worden,  man  hat  ihr  Bestehen  behauplet  und 
geleugnet,  man  hat  sie  diagnostisch  zu  verwerten  getrachtet 
und  hat  sie  auf  di(;  verschiedenste  W eise  zu  erklären  versucht. 
Wenn  man  von  'ragesschwankungiMi  der  Leukozyten  sprach, 
sf)  dafditc  man  bis  zum  iMide  des  vorigen  Jahrhunderls  imnu'r 
nur  oder  doch  vorwiegeml  an  die  Beeinflussung  der  Leukozyten- 
zahl durch  die  \ erdauung  ; und  daß  man  diese  beiden  Begriffe 
zusammenwarf  oder  doch  w(;nigstens  nicht  reinlich  von  (‘in- 
ander schi(‘d,  das  war  vielleicht  der  Ilau|)lgrund  dafür,  daß 
w r am  h heule  noch  üb(“r  keim*  einwamlfn'ie  Klärung  di(‘S(*r 
Erage  verfügen. 

Ich  kann  die  historische  b'nl wickhing  dieses  'riiemas 
nur  ganz  allgemein  skizzieren.  Oie  Untersuchungen  bis  zur  \us- 
aibeiliing  einer  exakten  .Melhode  der  Lt*ukozylenzähhmg  und 
bis  zur  Möglichkeit  einer  geiiauer(;n  Unterscheidung  d(;r  ein- 
zelnen Leuk(»zytenarl eil,  also  bis  in  die  achtzigi'r  Jahre  d('s 
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vorigen  Jahrhunderts,  sind  nach  unseren  heutigen  Begriffen  in 
jeder  Hinsicht  ungenügend.  Sie  haben  auch  durchaus  wider- 
sprecliende  Resultate  ergeben  ; die  einen  Autoren  traten  für 
die  Konstanz  der  Verdauungsleukozytose  ebenso  lebhaft  ein, 
wie  die  anderen  sich  dagegen  verwahrten.  Negative  Belunde 
waren  besonders  zahlreich  von  französischen  Forschern  erho- 
ben worden,  von  G r a n c h e r bis  zu  H a y e m,  während  die 
Deutschen  mit  wenigen  Ausnahmen  über  positive  Befunde 
berichteten. 

Eine  Wandlung  in  unserer  Frage  trat  erst  ein,  als  von 
Pohl*)  im  Jahre  1889  Tierexperimente  zur  Klärung  heran- 
gezogen wurden.  Er  verwendete  Hunde  als  Versuchstiere,  ließ 
sie  18  Stunden  fasten  und  reichte  ihnen  dann  auf  einmal  eine 
reichliche  Eiweißnahrung.  Bei  dieser  Versuchsanordnung  er- 
hielt er  bei  den  meisten  Tieren  eine  Steigerung  der  Leuko- 
zytenzahl nach  der  Nahrungseinfuhr.  Sie  begann  etwa  nach 
einer  Stunde  und  hatte  nach  3 Stunden  ihren  Höhepunkt  er- 
reicht, um  dann  rascher  oder  langsamer  wieder  der  Normal- 
zahl Platz  zu  machen.  Nur  selten,  bei  älteren  und  überernähr- 
ten Tieren,  blieb  die  Vermehi'ung  aus  ; sonst  betrug  sie  zwi- 
schen 30  und  146%  der  vor  der  Fütterung  vorhanden  gewe- 
senen Lcukozytenzahl.  Nur  eiweißreiche  Nahrung  (zumeist 
200  g.  Fleisch)  führte  die  Leukozytose  herbei  ; eiweißarme 
Kost  niemals.  Pohl  bestrebte  sich  auch,  das  Zustandekommen 
der  Leukozytenvermehrung  zu  erklären.  Er  meinte,  daß  wohl 
die  lymphatischen  Apparate  des  Darmes  für  sie  verantwort- 
lich gemacht  werden  müssen,  umsomehr  als  Hoffmei- 
ster**) schon  früher  eine  merkliche  Schwellung  der  Follikel 
des  Darmes  sowie  eine  auffällige  Durchsetzung  der  Darmschleim- 
haut und  Erfüllung  ihrer  Lymphspalten  mit  zahlreichen  Lym- 
phozyten während  des  Ablaufes  der  Verdauung  festgestellt  hatte. 
Er  suchte  also  nach  dem  ^^"ege  der  Einschwemmung  vom  Darm- 
Lrakte  in  das  Blut.  In  den  Chylusgefäßen  fand  er  während  der 
Verdauung  nur  sehr  wenige  Zellen  ; dagegen  glaubte  er  ge- 
funden zu  haben,  daß  das  Darmvenenblut  reicher  an  Leuko- 
zyten sei  als  das  Blut  der  Darmarterien,  und  nahm  sonach  an, 
daß  auf  dem  Wege  der  Darmvenen  Lymphozyten,  welche  unter 
\ erwertung  der  vom  Darme  resorbierten  Eiweißstoffe  der 
Nahrung  in  der  Darmschleimhaut  gebildet  wurden,  dem  slrö- 

*)  Arcli.  f.  oxp.  Path.  u.  Pharmak.  Bd.  25,  1889. 

**)  Areh.  f.  expor.  Path.  u.  Pharmak.  Bd.  22,  1887. 
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monden  IMutt*  zup;(!fiilirL  worden  und  von  liier  aus  gewisser- 
nniüen  als  lehendi“  Nährstoffi*  in  die  Gewebe  gelangen. 

Nach  1*  o li  1 wurde  auch  ani  gesunden  Menselien  durch 
genügend  e.xakte  rnlersuchungen  das  W)rkoninien  einei’  Leu- 
kozylenverniehrung  nach  hhnfülirung  eiweißreicher  .Nahrung 
wieflei'holt  festgeslellt,  insbesondere  dann,  wenn  eine  längere 
h'astiuiperiode  {1*2— 18  Stunden)  vorausgegangen  war.  Die  er- 
stcMi  niil  verläßlichen  .Melhoflen  durchgeführten  .\rbeiten  die- 
s»*r  Art  slainmen  \ on  I.  i in  b e c k und  von  H e i n e r I,  welche 
beide,  was  den  Zahlentiefund  betrifft,  eine  gute  Cbereinslim- 
niung  mit  den  Tierversuchen  Pohls  festslellcn  konnten. 
Ihnen  folgt  1892  H i c d e r,  der  ebenfalls  nach  Nahrungsauf- 
nahme gewöhnlich  eine  N'ermehrung  der  weißen  Zellen  im 
Blute  beobachten  konnte.  Der  .\nstieg  begann  schon  kurz 
nach  der  Mahlzeit,  ei'  erreichte  seine  Höhe  fast  ausnahms- 
los 3 — 4 Stunden  nach  der  Nahrungsaufnahme  und  das  .Maxi- 
mum der  N’ermehrung  war  37%  der  vorher  gefundenen  Zahl. 
Der  .\bfall  erfolgte  fast  stets  langsam.  Bei  Kindern  im  Alter  von 
9 — 15  Jahren  war  die  N'ermehrung  im  allgemeinen  eine  höher- 
gradige  als  bei  Erwachsenen,  bei  Fleischkost  war  sie  höher  als 
bei  gemischter  Kost,  und  die  größte  Zunahme,  welche  B i c- 
d e r bei  einem  10jährigen  Kinde  3 Stunden  nach  der  Nahrungs- 
aufnahme beobachten  konnte,  betrug  9400  bei  einer  .\usgangs- 
zahl  von  8600,  also  fast  110%.  .\uch  einige  Versuche  an  Hun- 
den hat  Bieder  ausgeführt;  ein  sehr  gefräßiges  Tier,  das 
nach  24stündigem  Fasten  2700  g.  Pferdefleisch  verzehrte,  er- 
zielte  nach  1 Slunden  eine  Leukozytenvermehrung  um  147 
die  anderen  Tiere  hatten  konstante  aber  geringere  SPugerun- 
g(rn.  B»m  seinen  Tierversuchen  konnte  sich  aber  B i e d e r inchl 
davon  überzeMigfui,  daß  fh‘r  von  P o h 1 erhobene  Befund  eiinu’ 
Leukozytenvermehrung  im  Darmvenenblute  zu  Becht  be*ste'he‘ ; 
e>r  bezweifelt  elaher  die  Bichtigkeit  eles  P o h 1’  sehen  Erklä- 
rungsversuches. .Aus  seinem  liideM’suchungen  folgend  B i e*  el  e r, 
eiaß  be*im  ge'sunelem  .Memschem  eu’ne  starke;  Eiwe*ißzufuhr  nol- 
wemelig  se;i,  um  edrie  euhedeliedie*  N'erelauungsleukozytose  zu  e>r- 
Zemgem  ; e-s  se*i  jeMleiedi  schweu’,  ednem  IHldelick  in  eiie'Se*  \ erhält- 
tdsse*  zu  ge'winnem,  ela  elie-  Lemkozytemzfehl  sedion  unabhän- 
gig von  eler  Nahrungsanfnahme“  ge*wissem  Se;hwankungen  un- 
le-rwrufem  sei. 

Bed  B i e*  el  e*  r trill  seemit  elie*  Keellisieui  zwisediem  \ e*r- 
elauung.sleukozy  tose*  unel  anehrsortigem  ragesschwankungen 
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der  LcukozyLenzahl  zum  ersLennialc  b(nvul3L  und  deuLlich  lier- 
vor,  wenn  auch  schon  vorher  D u h o i s-H  e y m o n d nacli 
J a p h a s Angaben  in  seinen  Vorlesungen  auf  das  \’orkomnien 
dieser  Sclnvankungen  mit  einem  Minimum  um  10  Uhr  vor- 
mittags und  einem  Maximum  um  3 Ulir  naclimittags  (auch 
ohne  Nahrungszufuhr)  hingewiesen  Itatte. 

Nach  Rieder  kommen  nocli  Untersuchungen  in  gros- 
ser Zahl,  welche  sich  aber  weniger  mit  dem  tiestehen  oder 
Fehlen  einer  Verdauungsleukozytose  unter  physiologischen 
Verhältnissen,  als  mit  der  Erklärung  dieses  Phänomens  und 
mit  der  diagnostischen  Verwertung  seines  Vorkommens  oder 
Fehlens  für  Erkrankungen  des  Magen-Darmtraktes  befassen. 
Erst  Japh  a*)  rückt  der  Frage  im  Jahre  1900  wieder  näher 
an  den  Leib.  Er  findet  zunächst,  daß  beim  Säugling  die  \'er- 
dauungsleukozytose  als  ein  einigermaßen  regelmäßiges  ^'or- 
kommnis  nicht  betrachtet  werden  kann  ; eine  diagnostische 
Wrwertung  derselben  beim  Säugling  hält  er  demnach  ül)cr- 
haupt  für  ausgeschlossen.  Besonders  interessant  aber  sind  die; 
Beobachtungen,  die  er  in  einer  Reihe  sorgfältiger  Untersuchun- 
gen an  sich  selbst  gemacht  hat.  Wenn  er  früh  oder  abends 
eine  eiweißreiche  Mahlzeit  zu  sich  nahm,  so  kam  niemals  in- 
nerhalb 2 — 3 Stunden  eine  nennenswerte  Zunahme  dei'  Leuko- 
zytenzahl zustande,  wohl  aber  trat  eine  solche  prompt  1 — 3 

Stunden  nach  dem  Mittagessen  ein,  selbst  wenn  dieses  weniger 
Eiweißstoffe  enthalten  hatte  als  das  Frühstück  oder  Abend- 
mahl. Blieb  die  Mittagsmahlzeit  aus,  so  trat  einmal  trotzdem 
zur  gewöhnlichen  Stunde  (zwischen  3 und  6 Uhr  nachmittags) 
eine  beträchtliche  Steigerung  der  Leukozytenzahl  bis  gegen 
9000  auf,  während  eine  solche  bei  einem  zw^eiten  \'ersuche  aus- 
blieb. Weitere  nachträglich  angestellte  Selbstversuche  erga- 
ben übereinstimmend  das  Auftreten  einer  Leukozyten  Ver- 
mehrung in  den  Nachmittagsstunden,  gleichviel,  w'ann  die 
-Mahlzeiteji  genommen  wurden.  J a p h a ist  hiernach  der  Über- 
zeugung, daß  die  ^^erdauungsleukozytose  auch  beim  erw'acli- 
senen  Menschen  fehlen  kann,  daß  aber  andererseits  die  Leu- 
kozytenzahlen im  Laufe  des  Tages  unabhängig  von  der  Nah- 
rungsaulnahme  periodische  Schwankungen  aufweisen,  im  Ver- 
laufe deren  sie  in  den  Nachmittagsstunden  ihren  Höchststand 
erreichen,  um  gegen  Abend  wieder  abzusinken.  Der  Einfluß 


*)  Jahrbuch  f.  Kiudertieilkunde,  Bd.  52. 
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(l(“r  W-nlaiiung  sclieinl  sich  nur  dann  tihcrliaupL  (h*uUicli  (durdi 
cinr  Sliügcrung  d(*r  Schwankung)  zu  markieren,  wenn  er  t 

/.eülich  mit  dei-  durcli  anclere  rmslände  liei’voi’gehracliLen  'j 
periodischen  'ragessteigening  in  den  Nachmittagsslunden  ^ 
zusammenfälll.  ? 

Tierversuche  untei  nalimen  zur  Klärung  der  vorliegenden 
]*’rage  noch  G o o d a 1 1,  G u 1 1 a n d und  Pa  ton*)  an  Hun- 
den. Sie  fanden  nach  vorausgegangenem  Fasten  im  Anschlüsse 
an  eine  eiweiß-  und  fettreiche  Fütterung  nach  vorübergehen- 
dem Abfall  dci  Leukozytenzahl  einen  konstanten  Anstieg  ; 
die  Leukozytose  erreichte  ihre  Mühe  etwa  vier  Stunden  nach 
der  .Xahrungsaufnahme. 

Schließlich  liegeji  noch  aus  den  letzten  fünf  Jahren  einige 
L'ntersuchungen  am  Menschen  vor.  So  hat  Arneth  drei 
Versuche  über  N’erdauungsleukozytose  bei  gesunden  Männern 
ausgetührt  und  eine  \'ermelirung  der  Leukozyten  um  2000 — 

4000  im  mm®  gefunden.  Endlich  hat  nocli  Sirenskij**) 
systematische  und  exakte  Untersuchungen  bei  Erwaclisenen 
und  bei  Kindern  mit  verschiedenen  Nahrungsmitteln  vorge- 
normnen  und  gefunden,  daß  bei  13  Untersuchungen  nach  ge- 
mischter Kost  12  mal  eine  deutliche  Verdauungsleukozytose 
auflral,  mit  einer  durchschnittlichen  Zunahme  von  35.5%. 

Hei  vorwiegender  Fleischnahrung  reagierten  sämtliche  10  un- 
tersuchten Personen  mit  einer  ausgesprochenen  Leukozy- 
tose ; die  Zunahme  der  Leukozytenzahl  schwankte  zwischen 
21  und  140%,  im  Durchschnitt  betrug  sie  00%.  \'on  den  glei- 
chen Personen  zeigten,  als  sie  später  nach  Kohlehydratnahrung 
untersucht  winden,  nur  zwei  eine  geringfügige  Leukozytose  von 
17 — 21  % Zunahme,  während  die  übrigen  keinerlei  Reaktion 
erkennen  ließen  ; und  bei  vorwiegender  Fettnahrung  zeigten 
von  den  gleichen  10  Personen  0 eine  positive  Reaktion  mäßi- 
gen Grades,  4 eine  negalive  ; die  durchschnittliche  Zunahme 
der  lamkozytenzahl  betrug  rund  24%. 

Ich  habe  bisher  nur  dii;  LeukozylengesamI zahl  berück- 
sichtigt. Es  ist  aber  praktisch  und  theoretisch  von  großer  Wich- 
tigkeit, auch  über  die  X'iuhältniszahlen  der  (uuzi'lnen  Le.uko- 
zytciiarleii  während  der  soeben  besju'ochenen  \ eränd(‘rungen 
(b  r Gesamtzahlen  .Aufklärung  zu  bekommen.  Ried  e r konnte 


•)  ./olirn.  of  l’hyniol.  Kof.  Kol.  liiu’iii.  Hd.  1,  Hoft,  7.  I!*04. 

*•)  Ht.  l’otorMbiirxor  llinwrt.,  lU’f.  Kol.  Iiiunimt.  Hd.  VI.  Ilofl  2,  HHI8. 
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zunächst  in  seinen  wenigen  diesbezügliclien  Beobaclitiingen 
eine  wesentliche  Verschiebung  des  Verhältnisses  zwischen  ein- 
kernigen und  polymorphkernigen  Zellen  nicht  feststellen  und 
notiert  nur  eine  starke  ^'erminderung  der  Eosinophilen.  E h r- 
1 i c h und  Lazarus  zählen  die  A'erdauungsleukozytose  zu 
den  neutrophilen  Leukozytosen,  scheinen  also  eine  ^hn■meh- 
rung  der  Granulozyten  anzunehmen.  B u r i a n und  S c h u r*) 
notieren  ebenso  wie  J a p h a eine  relative  \ei'inehrung  der  jJO- 
lymorphkernigen  Zellen.  Die  einzige  Arbeit,  welche  die  \er- 
hältniszahlen  der  einzelnen  Leukozytenarten  während  der 
Verdauung  genau  berücksichtigt,  jene  von  C a r s t a n j e n, 
enlhält  leidei'  keine  Feststellung  der  absoluten  Werte,  so  dab 
man  nicht  sicher  ist,  ob  eine  wirkliche  Steigerung  der  Gesamt- 
zahl bestand  oder  nicht.  Bezüglich  der  Verhältniswerte  findet 
er,  daß  die  Neutrophilen  im  allgemeinen  vor  Einnahme  der 
Mahlzeit  etwas  höher  stehen  als  nach  ihr  ; unmittelbar  nach 
der  Mahlzeit  ist  ihre  Zahl  manchmal  um  ein  Geringes  gestei- 
gert, dann  sinkt  sic  ab,  erreicht  ein  Minimum  3 — 4 Stunden 
nach  der  Nahrungsaufnahme,  zu  jener  Zeit  also,  wo  die  abso- 
luten Zahlen  nach  den  übrigen  Untersuchungen  regelmäßig 
am  höchsten  sind  ; späL'r  steigt  sie  wieder  an.  Nur  ganz  aus- 
nahmsweise findet  nach  der  Mahlzeit  <*inige  Stunden  hindurch 
ein  Anstieg  des  Verhältniswertes  der  Neutrophilen  statt.  Die 
Lymphozyten  verhalten  sich  gerade  entgegengesetzt  wie  die 
Neutrophilen,  die  Eosinophilen  sind  nicht  v(>rringert.  Am  klar- 
sten treten  alle  diese  Veränderungen  hervor,  wenn  nach  län- 
gerem Fasten  eine  einmalige  ausgiebige  Mahlzeit  erfolgt.  — 
Goodall,  Gulland  und  P a t o n fanden  eine  konstante 
und  auch  in  ihrer  Höhe  annähernd  gleichmäßige  Zunahme  der 
Lymphozyten  und  in  der  Mehrzahl  der  Fälle  eine  in  ihrem  Gra- 
de mehr  wechselnde  Vermehrung  der  Neutrophilen  ; die  Eo- 
sinophilen erlitten  keine  wesentlichen  Veränderungen. 

Grawitz**)  berichtet  über  Tierversuche,  welche  in 
seinem  Laboratorium  Rosenthal  und  Grüneberg 
über  das  Verhalten  der  einzelnen  Leukozytenarten  bei  ver- 
schiedener Ernährungsart  angestellt  haben.  Sie  fanden  bei 
reiner  Kohlehydrat-  oder  Fettnahrung  ein  starkes  relatives 
Ansteigen  der  kleinen  Lymphozyten  von  30 — 40%  aut  70%  bei 


*)  Wr.  klin.  Wochenschr.,  1897. 

*♦)  Klinische  Pathologie  dos  Blutes,  III.  Auflage,  1900,  S.  187. 
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gleicliZfUigc'in  llcTabgeluMi  d(M-  großen  eink<*iiiig(*ii  LeuUo/yten 
lind  leicliltT  Verniindening  der  NouLropliilen.  Heim  erwach- 
senen Menschen  wai-  nach  reiner  J''elLnahrung  fast  keine  Än- 
derung zu  konstaliemi,  dagegen  zeigte  ein  Säugling  bei  reiner 
Kohlenh\ (Iral  kost  eine  Zunahme  der  LymjjhozyLen.  S i r e n- 
s k i j endlich  fand  bei  gemischler  Kosl  und  bei  vorwiegender 
Hiweißnahrung  eine  überwiegende  N'erniehrung  der  Neutro- 
])hilen  und  nur  eine  ziemlich  geringgradige  \'ermehrung  der 
Lymphozyten  ; auch  die  inkonstante  Leukozytose  nach  Fett- 
nahrung war  im  wesentlichen  durch  Neutrophile  bedingt,  wäh- 
rend die  seltene  \’ermehrung  der  Leukozyten  nach  Kohle- 
hydratkost auf  Rechnung  der  Lymphozyten  zu  setzen  war. 

Was  nun  endlich  die  Erklärung  der  Verdau- 
u n g s 1 e u k o z y t 0 s e betrifft,  so  ist  man  von  der  Anschau- 
ung \ i r c h o w s und  Pohls  naturgemäß  längst  abgekoni- 
men  ; die  Vermehrung  der  Lymphozyten  höchstens  könnte,  wenn 
sie  zu  Recht  besteht,  durch  vermehrte  Lymphzellenproduktion 
im  Darme  und  in  den  Gekrösedrüsen  erklärt  werden,  nicht  aber 
eine  \’ermehrung  dei’  Neutrophilen.  Rieder  denkt  an  eine 
chemotaktische  Wirkung,  welche  von  den  ümwandlungspro- 
dukten  der  im  Darmtrakte  aufgenommenen  Eiweißkörper 
ausgeübt  werden  könne.  B u r i a n und  Schur  halten  die 
Leukozytose  für  eine  Schutzvorrichtung  gegen  schädliche  Stof- 
fe, welche  aus  der  eingeführten  Nahrung  stammen,  und  J a p h a 
sieht  in  ihi-  nicht  eine  wesentliche  Teilerscheinung  der  Resorp- 
tion, sondern  nur  deren  inkonstante  Begleiterscheinung,  ohne 
sich  auf  ihre  Erklärung  näher  einzulassen.  — ln  neuerer  Zeit 
hat  man  nun  auch  histologische  Untersuchungen  sowohl  der 
in  Beti’achl  kommenden  i’egulären  Blul  bildungsstätten  als 
des  Darmes  selbst  durchgeführt  und  deren  hlrgebnisse  zur  Er- 
klärung dei-  Wrdauungslcukozytose  herangezogen.  G o o d a 1 I, 
G u I I a n d und  P a t o n konntim  zunächst  eine  N’erschii'- 
dfuheit  im  Leukozytengchalte  korrespondierender  Mesente- 
rialvcnen  und  -.Arterien  nicht  finden  und  sie  konnten  auch 
keine  Sb'irung  der  N'eidauungsleukozylose  durch  Exstirpation 
der  .Milz  erzi(‘leii,  famlen  also  keine  erhöhte  .\ktivitäl  der  lym- 
phatisehen  Apparate  im  Beridche  des  Darmes  bei  der  \ er- 
daniing.  In  einer  sfiälemi  Aibeil,  gidien  G n o d a II  und  P a- 
f o n*  i zwar  die  Möglichkeit  einer  geringen  Lymphn/.yten-.Mehr- 


) .Jotirn.  of  IMiy«i«)l.  IM.  33,  I90R;  Itof.  Fol.  Iinoin.  Mü.  III,  ,Vro.  2,  1900* 
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liefcrung  aus  den  mesenterialen  Lymplidriisen  zu,  v(>ihan'eji 
aber  aut  Grund  ihrer  Untersuchungen  des  dem  Knochenniarke 
entströmenden  Blutes,  in  welchem  sie  während  der  Vei-dau- 
ung  eine  Vermehrung  sowolil  der  Lymphozyten  als  der  Neu- 
trophilen fanden,  auf  der  Anschauung,  da(3  das  Knochenmark 
wenn  nicht  die  alleinige,  so  doch  die  einzige  wesentliche  Üuelle 
der  die  Verdauungsleukoz^'tose  erzeugenden  Zellen  ist.  Gleich 
den  letzgenannten  Autoren  untei’suchte  E r d e 1 y die  lym- 
phatischen Apparate  bei  hungernden  und  verdauenden  Tie- 
ren (Ratten).  Im  Hungerzustande  fand  er  im  Darme  wenig 
Leukozyten,  insbesondere  wenig  granulieiTe.  Nach  eiweiß- 
reicher Kost  fand  er  eine  starke  Vermehrung  der  Leukozyten, 
der  granulierten  sowohl  als  der  Lymphozyten,  nach  Fettnah- 
rung auffällig  viel  große  lymphozy toide  Elemente,  nach  Kar- 
toffelnahrung meist  kleine  Lymphozyten.  C i a c c i o und  P i z- 
z i n i untersuchten  die  Milz  während  der  Verdauung  und 
fanden  eine  Hyperfunktion  mit  Vergrößerung  der  Follikel, 
Vermehrung  der  Megakaryozyten  und  myeloider  Umwand- 
lung der  Pulpa  ; sie  vermuten,  daß  die  Milz,  sei  cs  als  Produkt 
gesteigerter  Leukolyse,  sei  es  als  Sekret  der  Megakaryozyten 
einen  Stoff  ins  Blut  liefere,  welcher  Trypsinogen  in  Trypsin 
umzuwandeln  vermöge.  Weiters  hat  De  Napoli®)  die 
mesenterialen  Lymplidriisen  während  der  Verdauung  unter- 
sucht und  eine  Vergrößerung,  Zunahme  der  Keimzentren  und 
vermehrte  Lymphozytenproduktion  sowie  eine  Steigerung  der 
Phagozytose  beobachtet. 

Teilweise  Übereinstimmung  mit  den  letztangeführten 
Arbeiten  und  teilweise  Widersprüche  bringen  endlich  die  aus- 
führlichen Untersuchungen  von  P i r o n e^)  über  das  Verhalten 
des  Knochenmarkes,  der  mesenterialen  Lymplidriisen  und  der 
Milz  sowie  des  lymphatischen  Apparates  im  Darmtrakte  wäh- 
rend der  Verdauung.  Was  das  Knochenmark  betrifft,  so  konnte 
P i r 0 n e unzweifelhafte  Zeichen  einer  gleich  zu  Beginn  der 
Verdauungstätigkeit  einsetzenden  Hyperaktivität  feststellen. 
Während  beim  Fasten  die  Myelozyten  über  die  Polymorph- 
kei-nigen  überwiegen,  finden  sich  während  der  Verdauung  mehr 
Polymorphkernige  und  mehr  Ubergangsformen  von  Myelo- 
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/.yleii  /II  diesen.  I^s  liamlelL  sich  also  nicht  iiiu  eine  hlolJ  vcr- 
inehrle  Ansschweininnng  reifer  EleinenU?  aus  dein  Marke, 
sondern  uni  eine  offenbar  durch  die  ersten  I’rodukte  der  \'er- 
dauungstätigkeil  liervorgeln  achte  produktive  Hei/ung  des  Mark- 
gewebes, die  nur  liei  einem  alten  Tier  beinahe  aushlieb,  bei 
jungiMi  Tieren  am  stärkstim  war.  Ebenso  konnte  Piro  ne  in 
der  Mil/  eine  Vergrößerung  der  Follikel  mit  Vermehrung  der 
Lymphozyten  und  der  Plasmazellen  (sowie  von  .Megakaryo- 
zylen),  außerdem  aber  auch  eine  Steigerung  der  IMiagozytose 
infolge  vermehrter  Haeniolyse  wahrnehmen.  Das  gleiche  fand 
sich  in  den  mesenterialen  Lyni])hdrüsen,  nur  noch  stärker 
ausgesprochen  : eine  deutliche  Hyperplasie  mit  \ ermehrung 
der  Lymphozyten  und  Vergrößerung  der  Keimzentren.  Und 
endlich  wiesen  auch  die  sämtlichen  lymphatischen  .Apparate 
des  Darmtraktes  selbst  eine  ganz  hochgradige  Steigerung  ih- 
rer funktionellen  und  produktiven  Tätigkeit  auf ; sie  sind  hyper- 
plastisch,  Lymphozyten  und  Plamazellen  sind  beträchtlich 
vermehrt,  die  Keimzentren  vergrößert  und  zellreicher.  .\ußer- 
dern  findet  sicli  eine  wesentliche  Zunahme  der  Eosinophilen 
in  der  Submukosa,  welche  P i r o n e für  lokal  entstanden  hält  ; 
eine  Vemehrung  der  Eosinophilen  im  Blute  findet  nicht  statt, 
i'berall  finden  sich  auch  hier,  ebenso  wie  im  Marke  und  in  der 
Milz,  die  Zeichen  eines  gesteigerten  Unterganges  von  Erythro- 
zyten und  Leukozyten  und  gesteigerte  Phagozytose.  — Die  Ein- 
wirkung der  Verdauung  auf  Blut  und  Blutbildnngsorgane 
ist  also  eine  sehr  lebhafte  in  jeder  Richtung  ; vermehrter  Ab- 
bau alter  Elemente,  Reizung  sämtlicher  Blutbildungsstätton 
zu  erhöhter  /Vktivität  und  gesteigerter  Zellbildung  und  .\ns- 
sehwemmung  sind  die  wesentlichen  Bestandteile  der  Reaktion. 
— Ich  muß  noch  anfügen,  daß  auch  S i r e n s k i j eine  wäh- 
rend der  Verdauung  gesteigerte  Leukozytolyse  beschrieb,  wel- 
che von  der  .\rt  der  Nahrung  abhängig  war  und  ebenso  wie 
ilie  X'erdannngslenkozytose  bei  Kohlchydratnahrung  fehlte,  da- 
gegen deutlich  anfirat  bei  gemischter,  bei  Eiweiß-  und  Feit  kost. 

Ehe  ich  nun  an  eine  kritische  Besprechung  der  hier  anfge- 
rollten  Fragen  gehe,  möchte  ich  zunächst  noch  auf  mehrfache 
persönlie.he  Beobachtungen  hinweisen  ; wimn  ich  auch  keine 
spf/iellen  Untersuchungen  gerade  über  diese  h ragen  vornahm, 
MO  komme  ich  doch  öfters  in  die  Lage,  Blntunfersuchum.’’en 
gesunder,  nur  nerviiser  .Menschen,  die  sich  fiir  fnrchttiar 
anaemiseti  halten,  in  den  Nachmitlagsst nnden  während  der 


Die  Tagessoll waulvungen  iin  Blutbildc. 


371 


VerdauLingszeit  vorzunehnien.  Soweit  die  so  gewonnenen  Be- 
funde für  unsere  Zwecke  überhaujit  brauchl)ar  sind,  stininicji 
sic  insoferne  mit  jenen  von  Rieder,  C a r s t a n j c n und 
Sirenski  j überein,  als  auch  ich  trotz  hoher,  oder  erbohter 
Gesamtleukozytenzahl  einen  normalen  oder  meist  sogai-  einen 
merklich  gesteigerten  Verhältniswert  der  Lymphozyten  fand  ; 
jedenfalls  waren  also  neben  den  Neutrophilen  auch  die  Lym- 
phozyten in  einem  mindestens  gleichen  Ausmal3e,  manchmal 
sogar  relativ  stärker  vermehrt  ; ich  muß  allerdings  mit  allen 
weiteren  Schlußfolgerungen  zurückhalten,  da  ich  ja  nur  aus- 
nahmsweise imstande  war,  solche  Fälle  auch  noch  ein  zwei- 
tesmal  frühmorgens  bei  Ausschluß  der  Verdauungstätigkeit 
zu  untersuchen  und  ich  also  fast  niemals  weiß,  wie  das  Ver- 
hältnis zwischen  Lymphozyten  und  Neutrophilen  in  diesen 
Fällen  bei  nüchternem  Zustande  war. 

Dann  muß  ich  auch  noch,  da  ich  ja  außer  der  Verdau- 
ung auch  die  übrigen  für  die  Tagesschwankungen  der  Leuko- 
zytenzahl in  Betracht  kommenden  Ursachen  berücksichtigen 
will,  vorerst  noch  auf  eine  Frage  hinweisen,  die  ich  schon  weiter 
oben  in  anderem  Zusammenhänge  erörtert  habe  : auf  die  Be- 
deutung, welche  die  körperliche  und  geistig»*  Arbeit  für  die  Leu- 
kozytenzahl im  kreisenden  Blute  hat.  Ich  habe  oben,  wie  ich 
glaube  mit  gutem  Rechte  dargetan,  daß  jede  Arbeit,  insbe- 
sondere jede  stärkere  körperliche  Arbeit,  welche  eine  Steige- 
rung des  Stoffumsatzes  im  Körper  erzeugt  und  dessen  Mög- 
lichkeit zur  Voraussetzung  hat,  auch  größere  Anforderungen 
an  die  Leukozyten,  insbesondere  an  die  Neutrophilen  stellen 
muß,  und  daß  demnach  schon  die  im  Laufe  des  Tages  norma- 
lerweise zu  leistende  Arbeit  einen  dem  Mehrbedarf  entspre- 
chenden Anstieg  der  Neutrophilen  im  Blute  herbeizuführen 
geeignet  ist.  Gewiß  entspricht  dem  Mehrbedarf  auch  ein  Mehr- 
verbrauch an  Leukozyten,  der  aber  nach  den  allgemein  gültigen 
physiologischen  Gesetzen  durch  eine  den  Verbrauch  über- 
steigende Mehrlieferung  überkompensiert  wird.  Einen  direk- 
ten Beweis  für  diese  Annahme  erbringt  die  tatsächliche  Be- 
obachtung, daß  bei  außergewöhnlicher,  über  das  normale  Maß 
gesteigerter  Muskelarbeit  eine  ganz  typische  neutrophile  Leu- 
kozytose zu  beohachten  ist.  Eine  solche  Leukozytose  durch 
schwere  körperliche  Arbeitsleistung  hat  man  einerseits  bei 
Soldaten  nach  anstrengenden  Märschen  gefunden  und  über- 
haupt bei  Leuten,  die  sonst  körperlich  übermäßig  angestrengt 
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c)  Kritisi.-Iiu  uiid 
praktfeclio  Würdi- 
gung der  Tages- 
acliwankuiigen 
der  Leukozften- 
werte. 


Willen,  1111(1  iiitiii  liatsil*  umlcrcrscM'ls  luidi  kiiiisLlicli  (liir(-li  scliwc;- 
iT  ArlMMlsleisliiiig  am  lilrgoslalcn  luMwoizuhriiigim  vcninodil. 
Di(*  so  erzielU*  Leiikozyloso  ist  in  jedem  Falle  eine  neutrojiliile, 
sie  übersclireilel  gclegeni lieh  aneli  den  Wert  von  10.000,  ist 
aber  immer  mir  von  kurzer  Dauer. 

Jedzt  also  kann  ich  mieli  wobl,  alles  zusammenfassend 
und  kritisch  verarbeitend,  über  die  tatsächlichen  Verhältnisse 
und  über  die  Bedeutung  der  physiologischen  Tagesschwankun- 
gen der  Leukozytenzahlen  aussprechen.  Tatsache  ist  zunächst, 
daß  frühmorgens  bei  voller  Hube  und  bei  Ausschluß  einer  nen- 
nenswerten Nahrungszufuhr  die  Leukozytenzahl  am  niedrig- 
sten ist,  gewöhnlich  sich  in  der  unmittelbaren  Nähe  der  unter- 
sten Grenze  der  Norm  hält  ; ja  wir  können  gelegentlich  auch 
lx‘i  ganz  gesunden  Menschen  Zahlen  unter  5000  beobachten. 
Dieser  Tiefstand  der  Leukozytenzahl  ist  bedingt  speziell  durch 
einen  Tiefstand  des  Wertes  der  Neutrophilen,  die  dement- 
sprechend absolut  und  relativ  spärlich,  bezw.  vermindert  er- 
scheinen, währenddem  die  Lymphozyten  ihren  normalen  ab- 
soluten Wert  beibehalten  haben  und  deshalb  zumeist  in  auf- 
fällig hoher,  oftmals  in  zweifellos  erhöhter  Verhältniszahl  ver- 
Ireten  sind.  Es  kann  unter  solchen  Umständen  ganz  leicht 
einmal  ein  Lymphozytenwert  von  35%  und  selbst  von  40% 
Vorkommen,  ohne  daß  er  irgend  etwas  Krankhaftes  be- 
deuten muß.  Dieses  Bild  ändert  sich  im  allgemeinen  in  den 
N'ormittagsstunden  nur  wenig,  ganz  wesentlich  aber  um  Mit- 
tag und  in  den  ersten  Nachmittagsstunden;  während  di(^serZeit 
weist  die  Leukozytenzahl  normalerweise  einen  Höchststand 
auf,  der  zumeist  allerdings  noch  innerhalb  der  physiologischen 
Grenzen  liegt,  manchmal  atier  auch  über  10.000  hinausgeht  ; 
in  den  Abendstunden  sinkt  die  Leukozytenzahl  wieder  herab, 
ohrn.*  aber  den  Tiefstand  der  Morgenstunden  zu  erreichen. 

Diese  Schwankungen  sind,  soweit  die  vorliegenden  Be- 
obachtungen  ein  Urteil  gestatten,  durchaus  regelmäßig,  und 
die  Talsache  dieser  Tag(!sschwankimgen  läßt  sich  aus  den  wäh- 
rend des  I’agcs  erfolgenden  Äußerungen  und  Ansprüchen  des 
täglichen  Lebens  ohneweiters  erklären.  Sie  kommt,  wie*  einige 
|{eobacbtungen  gelehrt  haben,  auch  vor,  wenn  eine  wesenl- 
liehe  .Nalirungszufuhr  absichtlich  vermieden  wird.  I rot /.dem 
seludnt  es  mir  keinem  Zweifel  zu  unlerlii'gen,  daß  die  Nahruugs- 
zufiihrjdoch  eine  beträchtliche  Bolh;  für  d(*n  ,\blauf,  den  (irad 
uml  fiir  die  ,\rl,  der  'rag(!sschwaukung(‘u  Ix'sitzt,  und  speziidl 
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die  Untersuchungen  ans  den  letzten  Jahren  liahen  in  dieser 
Hinsicht  ein  kaum  mißzuverstehendes  Tatsachenmaterial  zu 
Tage  gefördert.  Es  wurde  zunächst  gezeigt,  daß  die  Zufuhr 
einer  reichlichen,  insbesondere  die  einer  eiweiß-  und  zum  Teile 
auch  einer  fettreichen  Nahrung  einerseits  zu  einem  vermehr- 
ten Verbrauche  von  Blutzellenmaterial,  insbesondere  von  Leu- 
kozyten führt,  und  auf  der  anderen  Seite,  daß  diese  gleiclu' 
Nahrungszufuhr  imstande  ist,  einen  mächtigen  produktiven 
Heiz  sowohl  auf  das  myeloide  als  auf  das  lymphoide  Blutzellen- 
bildungssystem zu  üben.  Und  es  läßt  sich  weiter  nicht  leugnen, 
daß  die  Untersuchungen  im  kreisenden  Blule,  so  wenig  sie  auch 
untei’einander  übereinstimmen,  doch  insoweit  mit  den  Beob- 
achtungen an  Knochenmark,  Milz  und  lymphalischen  Ap])ara- 
ten  harmonieren,  als  auch  sie  Anhaltspunkte  bieten  für  einen 
vermehrten  Zellverbraueh  in  der  Peripherie  und  für  eine  ge- 
steigei'te  prodnktive  Leistung  sowohl  des  myeloideji  als  des 
lymphüiden  Systenies  unter  dem  Einflussi'  der  ^'e)■dauung. 

Daß  speziell  die  Befunde  im  kreisenden  Blute  nichl  ein- 
heitliche sind,  mag  ja  zum  Teile  seine  Erklärung  darin  finden, 
daß  das  \’erhältnis  zwischen  Zellverbi'auch  und  Zellzufulu' 
zum  Kreisläufe  je  nach  der  individuellen  Heaktionsfähigkeil. 
schwanken  kann,  zum  Teile  darin,  daß  eben  auch  andere  in 
gleichem  oder  umgekehrtem  Sinne  wirkende  Einflüsse  sich  gleich- 
zeitig geltend  machen  oder  z.  T.  schon  vorher  geltend  gemacht 
haben,  sodaß  dann  im  letzteren  Falle  zur  Bewältigung  der  durch 
die  Nahrungszufuhr  gesetzten  Aufgafien  eine  neue  Midirlei- 
stung  nicht  mehr  erforderlich  ist. 

An  der  Tatsächlichkeit  der  bestehenden  Einwii'kung  dei‘ 
Verdauungstätigkeit  auf  Blutzellen  und  Blutbildungsorgane 
ist  aber  meines  Erachtens  ein  Zweifel  nicht  mehr  gestattet. 
Wahrscheinlich  ist  dies  auch  der  mächtigste  Einfluß,  welcher 
im  Laufe  des  alltäglichen  Lebens  ausgeübt  wird  und  so  ge- 
wissermaßen ein  automatisebes  Anregungsmittel  für  die  Bliil- 
bildungsorgane  darstellt  ; nur  außergewöhnliche  körperliche 
Leistungen  werden  neben  ihm  auf  die  gleiche  Stufe  zu  stellen 
sein.  Aber  er  ist  nicht  der  einzige  und  ist  auch  deshalb  niclit 
unbedingt  nötig,  um  die  Funktion  der  Leukozytenbildung  auf 
der  normalen  Höhe  zu  erhalten.  Sicher  aber  ist,  daß  dann, 
wenn  er  sowohl  als  die  meisten  anderen  physiologischen  Reize 
wegfallen,  wie  bei  den  in  voller  Ruhe  verharrenden  Hunger- 
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kimsllern,  daß  dann  dio  Leukozytonßildnnf'  auf  <;in  krankhaf- 
tes Miniinnni  herahgesel/L  wiial. 

Auch  das  Leben  unLer  physiologischen  Verhällni.ssen 
ist  ein  Kampf,  d(“in  nur  gew  isse  Grenzen  gesteckt  sind  ; im  l*rin- 
zipe  aber  spicdt  er  sicli  nicht  anders  ab,  als  w'ie  die  Kämpfe  unter 
krankhaften  N'erhältnissen,  über  die  wii-,  soweit  es  die  Holle 
der  Leukozyten  betrifft,  in  den  letzten  N’orlesungen  so  aus- 
führlich gesprochen  haben.  — Die  Leukozyten  sind  auch  im 
normalen  prganismus,  abgesehen  von  ihren  sonstigen  Dienst- 
leistungen, gewissermaßen  die  zur  Unterdrückung  jeder  Stö- 
rung allgegenwärtige  Schutzmannschaft.  Wenn  das  normale 
f.eben  etwa  dem  Friedenszustande  eines  modernen  Staates 
entspricht,  so  gleichen  die  Leukozyten  dem  Friedensstande 
des  Heeres  mit  Einschluß  der  Polizei-  und  Gendarmerietrupjje, 
welche  die  Ordnung  aufrecht  zu  eihalten  und  die  auch  untei- 
deu  friedlichsten  Bedingungen  immer  drohenden  und  unver- 
meidlichen kleinen  Störungen  auszugleichen  berufen  sind. 
Und  gerade  bei  der  N'erdauung  scheint  diese  Schutzmannschaft 
sehr  notwendig  zu  sein,  da  hier  mancherlei  körperfremde  Ele- 
mente, die  auch  zu  schaden  vermöchten,  eingebracht  werden. 
Es  unterliegt  auch  keinem  Zweifel,  daß  in  ihren  Leistungen 
eine  .Vrbeitsteilung  JMatz  gegriffen  hat,  über  die  w'ir  allerdings 
noch  wenig  Näheres  sagen  können.  Aber  soviel  ist  sicher,  daß 
fler  lymj)hatische  Apparat  und  die  Lymphozyten  mit  der  Nah- 
rungsresorption und  der  Ernährung  als  solcher  etwas  zu  tun 
haben  müssen,  wozu  wäre  sonst  die  enorme  Anhäufung  lym- 
phatischen Gewebes  im  Mesenterium  und  im  Darnitrakte,  wo- 
zu wären  die  llauptresor})tionswege  vieler  Stoffe,  wde  z.  B. 
ganz  besonders  der  h’ette,  identisch  mit  den  Lymj)hbahnen 
dei’  Mesenterien  und  ihrem  Sammelkanal,  dem  Ductus  Iho- 
racicus  ? Berneikenswert  ist  es  übrigens,  daß  bei  bettuahrung 
luchl.  nur  eine  lymphatische,  sondern  auch  eine  myeloide  Be- 
aktion  auftritt  ; vielleicht  findet  fliese  darin  ihre  Erklärung, 
daß  nach  B o n d i und  .N  e u m a n n *)  das  Knochenmark 
im  Vffrciin“  mit  Leber  und  .Milz  eine  ganz  wf'seni liehe  Abla- 
gerungs- und  I bernahmsst.ätle  für  di(;  duich  den  Duetus  Iho- 
raeicus  dem  Blute  in  Form  <ler  I laemokonitui  zugeführten, 
feinst vert eilt en  l*’eltmassen  aus  der  Nahrung  darstellt.  Die 
I laiiplanfordeningen  an  «las  Markgewf'be  stellen  aber  allem 
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Anscheine  nach  die  Eiweißkörper  der  Nahrung,  und  das  kann 
uns  kaum  Wunder  nehmen,  da  wir  wissen,  daß  artfremdes 
Eiweiß,  insbesondere  tierischer  Herkunft,  und  seine  Abbau- 
produkte zu  den  mächtigsten  Leukozytoseerregern  gehören. 
Ich  erinnere  Sie  nur  daran,  daß  durch  die  Einfuhr  relativ 
kle'ner  Mengen  (weniger  Gramm)  von  Nuklein  in  den  Verdau- 
ungstrakt beim  normalen  Menschen  eine  ganz  beträchtliche 
Steigerung  der  Leukozytenzahl  herbeigeführt  wird  und  daß 
man  diese  Erfahrung  nach  H o r b a c z e w s k y s \ orschlag 
auch  benützt  hat,  um  das  Nuklein  an  Stelle  einer  eiweißreichen 
Mahlzeit  für  die  Vornahme  der  Probe  auf  «Verdauungsleuko- 
zytose» in  jenen  Fällen  zu  verwenden,  wo  eben  die  Einfüh- 
rung einer  solchen  Mahlzeit  untunlich  ist. 

Damit  glaube  ich  jetzt  über  die  Probleme  der  Tages- 
scliwaidvungen  dei'  Leukozytenzahl  und  insl)esondere  übei- 
die  Frage  der  \'erdauungsleukozytose  soviel  gesagt  zu  haben, 
als  sich  aus  dem  bisher  vorliegenden  Talsachenmateriale  ab- 
leiten läßt  ; die  Fragen  sind  gewiß  nicht  abgeschlossen,  al)er 
doch  soweit  geklärt,  daß  wii-  wenigstens  einigermaßen  ('inen 
Einblick  in  ihre  Bedeutung  bekommen  haben.  Ich  habe  sie 
nicht  nur  wegen  ihrer  großen  theorel ischen  Wichtigkeit  so 
ausführlich  behandelt,  sondern  auch  aus  rein  praklischen  Hück- 
sichten,  weil  es  ungemein  wichtig  ist,  sie  zu  kennen  und  das 
Ausmaß  und  die  Art  ihrer  Einwirkung  auf  die  physiologischen 
Leukozytenschwankungen  abschätzen  zu  können,  um  sich 
vor  einer  falschen  Beurteilung  mancher  mit  den  üblichen  \’or- 
stellungen  über  normale  Leukozytenwerte  und  ihre  Grenzen 
nicht  ganz  in  Einklang  stehenden  und  doch  sicher  physiolo- 
gischen Blutbefunde  zu  schützen,  ich  darf  wohl  auch  hier  noch 
einmal  darauf  hinweisen,  daß  wie  bei  allen  anderen  leukozy- 
lären  Beaktionen  die  individuelle  Heaktionsfähigkeit  des  Or- 
ganismus der  zweite,  für  den  Ausfall  der  Reaktion  ausschlag- 
gebende Faktor  ist  und  daß  deshalb  alle  erwähnten  Schwankun- 
gen bei  besonders  leicht  reagierenden  Individuen,  wie  bei  Kin- 
dern und  bei  nervösen  Menschen,  leicht  höher  ausfallen  werden 
als  bei  minder  reaktionsfähigen,  bei  Nicht-Nervösen  und  ganz 
besonders  höher  als  bei  alten  Leuten. 

W enn  Sie  alles  Gesagte  berücksichtigen,  wird  es  Sie  wohl 
jetzt  nicht  mehr  wundern,  warum  ich  mich  gar  so  sehr  gescheut 
habe,  ein  eng  umgrenztes  Normal-Blutbild  anzugeben,  und 
warum  ich  dann,  als  ich  Zahlen  nicht  umgehen  konnte,  beson- 
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(ItM'S  die  (Irenzen  ITir  die  Zaldenwerl.e  dei-  Leukozyten,  sowolil 
die  ahsoluleii  als  die  relaliven,  so  weil  steckte,  ln  W'irklicli- 
k(*it  reichen  auch  diese  wtoten  Grenzen  noc,h  nicht  für  alle  phy- 
siologischen IteaktioiK'u  aus  ; eine  lebhafte  Tagesschwankung 
mit  Einschluli  der  \'erdauungsleukozytose  kann  in  den  mitt- 
leren Nachmittagsstunden  hei  leicht  und  lebhaft  i'cagierenden 
Individuen  ganz  gut  Zahlen  in  sich  sclilieüen,  die  10.000  über- 
schreiten und  nahe  an  15.000  reichen.  Dann  sind  natürlich 
aucli  die  absoluten  Werte  der  einzelnen  Leukozytenarten  ent- 
sprechend verändert,  da  sich  die  relativen  \'erhältnisse  nichl 
wesentlich  zu  verschieben  pflegen  ; es  sind  also  sowohl  die  Neu- 
trophilen als  die  Lymphozyten  absolut  stark  vermehrt,  ihre 
l’rozentwerte  bewegen  sich  meist  noch  innerhalb  der  vorher 
angegebenen  weitesten  Gi-enzen.  Mitunter  werden  diese  aber 
doch  ein  wenig  überschritten,  meist  von  den  Lymphozyten 
nach  oben,  von  den  Neutrophilen  nach  unten.  Die  Schwan- 
kungen der  übrigen  Elemente  sind  nicht  von  Belang.  Sie  wer- 
den sich  wohl  jetzt  auch  nicht  mehr  übermäßig  wundern,  wenn 
Sie  hei  einer  lebhaften  Reaktion  auch  einmal  eine  Zelle  im  Blutr 
finden,  die  eigentlich  nicht  darin  sein  sollte,  etwa  eine  Plasma- 
zelle (Reizungsform),  eine  etwas  unreife  gelapptkernige  Neidro- 
phile  oder  gar  einen  neutrophilen  Myelozyten.  Tatsächlich  kom- 
men auch  solche  Befunde  gelegentlich  vor,  wie  ich  mich  seihst 
überzeugen  konnte.  Hier  wie  sonst  so  oft  können  die  Grenzen 
von  physiologisch  und  pathologisch  bis  zur  ünkenntlichkeit 
verschwimmen. 


Daraus  mögen  Sie  weiter  für  die  Praxis  die  Lehre  ent- 
nehmen, Leukozytenuntersuchungen  womöglich  unter  \ cr- 
hältnissen  auszuführen,  in  denen  ein  besonderes  Ausmaß  phy- 
siologischer Schwankungen  nach  allen  Erfahrungen  als  aus- 
geschlossen gelten  kann.  Das  wäi'c  alsf)  im  Laufe  des  \ ormit- 
tags  und  hei  Ausschluß  einer  größeren,  besonders  einer  eiweiß- 
reichen .Mahlzeit.  Dann  können  Sie  erwarten,  daß  die  Leuko- 
zytenzahl eidweder  ganz  niedrig  sein  oder  floch  7— S(,KX)  nichl 
überschreiten  wird,  daß  die  N'crhäll niswi'rte  der  i'inz(dueii 
Z<‘llformen  rh*r  ang(“gelu*nen  Begtd  enlspreclum  und  daß  k(Mut' 
außergewfiludichen  Zellformen  vorhanden  sind  ; dann  können 
Sie  also  w<*setd,liclic  .\hweichung<*n  \aui  der  Regel  wirklich 
als  krankhaft  hetrachtcm. 

Sie  dürfen  aber  auf  der  ander(*u  S<’ile  die  laisächlich 
vorhandenen  physiologischen  'J’agesschwankungen  nicht  für 
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einen  so  mächtigen  Faktor  halten,  daI3  durch  sie  etwa  krank- 
liafte  Lcukozytenbefnnde  wesentlich  beeinflußt  werden.  Ge- 
genüber krankhaften  Einflüssen  von  Bedeutung  erweisen 
sich  die  Vorkommnisse  des  täglichen  Lebens  bezüglich  der 
Leukozytenbefunde  als  schwach  und  belanglos.  Deshalb  wer- 
den Sie  nichts  leichter  finden,  als  ein  Ausbleiben  jeder  phy- 
siologischen Schwankung  bei  Erkrankungen,  die  an  sich  auf 
die  Leukozytenbildungssysteme  sei  es  im  reizenden,  sei  es  im 
unterdrückenden  und  lähmenden  Sinne  einen  wesentlichen 
Einfluß  üben,  und  selbst  bei  Erkrankungen,  welche  ohne  sol- 
che direkten  Einflüsse  bloß  durch  allgemeine  Kachexie  die  Re- 
aktionsfähigkeit des  Organismus  hcrabsetzen.  Sie  werden  nie 
sehen,  daß  die  Leukopenie  eines  Typhus  oder  einer  Perniziosa 
in  den  Nachmittagsstunden  aufgehoben  wird,  und  nie,  daß 
die  Leukozytose  einer  Pneumonie  frühmorgens  minder  aus- 
gesprochen ist  als  nachmittags,  wenn  nicht  eben  der  Krank- 
heitsverlaiif  selbst  an  einer  Ändei'ung  Schuld  trägt  ; ebenso 
ist  bei  der  schwer  pathologischen  Beschaffenlieit  der  Blutbil- 
dungsorgane bei  den  Leukaemien  und  den  ihnen  zugehörigen 
Systemerkrankungen,  auch  wenn  die  Leukozytenzahl  eine 
niedrige  ist,  ein  Einfluß  im  Sinm^  der  Tagesschwajikimgen 
nicht  vorhanden. 

Damit  schließe  ich  dieses  wichtige  Kapitel  ab. 


24.  \4)rlesiino‘. 


(Düi^  niuf  mitpy  phi/.<iiolog{schen  Verhältnissen  — Fort- 
setzung.) 


Wir  \V(uul(Mi  ims  luminohr  oinoni  neuen  riH)i(*l(‘  7.11  : d(M' 
W ürdi^iiii"  jcjier  JMnllüsse,  w<dcli(‘  der  AutenLlialLsorL  des  Meii- 
sclien  auf  .s(dnen  Hlulbefund  zu  üben  vermag  dundi  sein  Klima, 
durch  Licht  und  Dunkelheit,  Wärme  und  Kälte  und  vor  allem 
durch  seine  Höhenlage.  Auf  alle  diese  Faktoren  mit  Ausnahme 
des  I bihenklimas  komme  icli  später  bei  Bespi’eclnmg  d(;r  Anae- 
mien  noch  ganz  ausfühilich  zui’ück.  Ich  kann  mich  also  hiei- 
darauf  beschränken  zu  sagen,  daß  sie  alle  einzeln  odei-  gepaart 
nicht  imstande  sind,  das  Blut  eines  gesunden  erwachsenen 
Menschen  irgendwie  w(!sentlich  zu  beeinflussen.  Sie  v<Mniögen 
vielleicht,  wenn  sie  in  frühei’  Kindheit  arnhiuernd  in  nngün- 
sligem  Sinmj  einwirken,  die  Entwicklung  des  .Menschen  zu  ver- 
zögern und  ihn  zu  einei’  gewissen  Verkümmerung  zu  bringen; 
aber  auch  dann  spielt  (h*r  (pialitalive  Blulbefund  die  g(*ring- 
ste  Bolle.  Später  mögen  sie  zwar  auf  das  .\usseh(*n  d(;s  Betref- 
fenden, auf  sein  subjektives  \V ohlladinden  unil  auf  sein  INer- 
veiisyslein  von  l'hnflnß  sein,  aber  sie  sind  belanglos  für  sein 
Blutbild. 


ICitiflnlt  des  I lölienklimas  auf  das  Itliil. 

I^s  bleibt  uns  also  mir  der  hlinfhiü  der  Ibdienlage  di'S 
\iiferil  liallsortes  auf  das  l'lnibild  zu  ei  (»rtern,  und  dieser  ist 
allerdings  bet  rächl  lieh  iitnl  l.heoret  iseli  wie  praktisch  von 
h<)chst  er  Wieltl  igkeil . 
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Auch  diese  Frage  ist  schon  vor  mehr  als  30  Jahren  auf- 
«■eworfen  worden  und  heute  sind  zwar  die  tatsächlichen  Ver- 
hältnisse annähernd  sichergestellt,  aber  die  Art  und  Weise  des 
Zustandekommens  der  beobachteten  Veränderungen  wird  noch 
immer  verschieden  beurteilt.  Zuerst  waren  es  französische  For- 
scher, welche  dieser  Frage  ihre  Aufmerksamkeit  schenkten. 
Paul  Bert*)  sprach  1878  die  Vermutung  aus,  daß  die  An- 
passung von  Mensch  und  Tier  an  die  verdünnte  Luft  größerer 
Höhenlagen  mit  ihrem  geringeren  Sauerstoff  - Partiardruck 
vielleicht  durch  eine  A’ermehrung  des  Haemoglobin-  bezw. 
Ervthrozy tengehaltes  vermittelt  werde.  Tatsächlich  konnte 
er  "einige  Jahre  später  feststcllen,  daß  das  Blut  von  Tieren 
aus  dem  südanierikanischen  Hochlande  (Bolivien)  eine  grö- 
ßere Sauerstoffkapazität  besitze,  also  wesentlich  haemoglo- 
binreicher  sei  als  das  Blut  der  gleichen  Tierarten  im  Tieflande. 
1890  teilte  dann  V i a u 1 t das  Ergebnis  von  Untersuchungen 
mit,  welche  er  an  sich  selbst  und  seinem  Begleiter  in  Südame- 
rika gemacht  hatte.  Bei  beiden  war  im  \ erlaufe  von  etwa  3 
MTchen  während  einer  Heise  von  Lima  nach  dem  peruanischen 
Hochlande  die  Erythrozytenzahl  von  ursprünglich  5 Millio- 
nen (am  Meere)  auf  7.5 — 8 Millionen  (in  einer  ungefäliren  Höhe 
von  4400  m)  gestiegen  ; der  SauersLoffgehalt  des  Blutes  war 
der  gleiche  wie  in  der  Ebene.  Später  konnte  derselbe  Forscher 
in  Tierversuchen,  bei  Kaninchen,  die  er  auf  den  Pic  du  Midi  (2877 
m)  gebracht  hatte,  feststellen,  daß  im  Verlaufe  von  15  Tagen 
die  Erythrozytenzahl  ganz  beträchlich  und  daß  in  geringerem 
Grade  auch  der  Haemoglobingehalt  emporgestiegen  war.  Es 
wären  also  nicht,  wie  Paul  Bert  gemeint  hatte,  mehrere 
Generationen  notwendig,  um  eine  Anpassung  an  die  niedrige 
Sauerstoffspannung  der  Höhenluft  zu  erzielen,  sondern  die  An- 
passungserscheinungen wären  schon  nach  2 — 3 Wochen  vollendet. 
Seit  1891  beschäftigten  sich  über  Anregung  M i e s c h e r s meh- 
rere Schweizer  Forscher  mit  dieser  Frage,  am  eingehendsten 
Egger**),  der  vergleichende  Untersuchungen  zwischen  Ba- 
sel und  Arosa  an  gesunden  und  tuberkulösen  Menschen  an- 
stellte. Dann  folgten  Untersuchungen  in  Davos  (1560  m)  durch 
Kündig***)  und  in  niedrigeren  Lagen,  wie  Beiboldsgrün  (700  m) 

*)  Eine  gute  Übersicht  der  älteren  Literatur,  der  ich  anfänglich  folge,  geben: 
S c h a u m a n n und  R o s e n q u i s t,  Zeitschr.  f.  klin.  Med.  Bd.  35,  1898. 

♦*)  12.  Kongreß  f.  inn.  Med.,  AViesbaden,  1893  u.  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharinak. 
Bd.  .39.  1897. 

***)  Korrespondenzblatt  f.  Schweizer  Ärzte,  1897. 
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24.  Vorlesung. 


(liiroli  W o 1 r f und  K c»  c p j»  e *)  und  in  fi/ii  hersdoi  f (500  in) 
duicli  N'.  ,1  u I'  u n 1 o SV  s k i und  S c li  r ü d e r **).  .Vncli  viel- 
fiudie  'riiMSindit'  wurden  /iieisL  von  Iran/.ösisclien  .XuLonui, 
dann  von  den  /.ulelzt  (lenannlen,  weil,(*r.s  von  G r a w i t /.  so- 
wi(*  \ on  S (•  li  a u m a n n und  H o s e n ((  u i s I leil.s  zum 
Zwecd<e  der  Sicherslellung  der  Hel'undi*,  leil.s  zum  Zwecke  ilin*r 
l'u  klärung  dimdigelTdu  l . 

O P 

-Mle  N’ersuehsergebnisse  dieser  Zeit  zeigen  große  Cl»ei- 
(unsl  ininumg  und  lassen  sich  etwa  in  folgenden  Sal  zen  zu- 
samnn*nfass(Mi  ; Hegelmäßig  zeigte  sich  schon  wälu-end  dei- 
ersten  24  Stunden  nach  .\nkunft  der  \ersuchspersonen 
im  llochgehirge  eine  Steigerung  der  Erylhrozytenzahl  um 
000.000  his  zu  ('iner  .Million,  ln  den  nächsten  Tagen  erfolgt 
zumeist  wieder  eine  vorübergehende  Vermimlerung  und  dann 
ein  allmählichei’  neuer  .\nstieg  his  zu  einer  annähernd  kon- 
stant bleibenden  Höhe  ; diese  ist  zumeist  nach  2 — 3 Wochen 
(*rreicht.  Der  (4rad  der  endgültigen  Vermehrung  scheint  von 
der  absolulen  Höhe  des  gewählten  .Vufenthaltsortes  abzuhän- 
gen und  ist  umso  größer,  je  größer  die  Höhenlage  ist.  Die  Durch- 
schnittswerte der  Eryl hrozytenzahlen  waren  z.  H.  für  Ghri- 
stiania  (L  a a c h e)  : 4,970.000;  für  Hohenhonnef  (230  m)  : 
5,330.000  (S  c h r ö d e r)  ; für  Görbersdorf  (500  m)  : 5,800.000 
(S  c h r ö d e r)  ; für  Heiboldsgrün  (700  m)  : 5,980.000  (\\  o 1 f f); 
für  Davos  (1500  m)  : 0,550.000  (K  ü n d i g)  ; für  .Vrosa  (1800 
m)  7,000.000  (Egger);  für  das  peruanische  Hochland 
(4400  m):  rund  8,000.000  (V  i a u 1 t).  Ähnliche  \ eränderungen 
wie  die  Erythrozytenzahl  wies  der  tlaemoglobingehalt  auf, 
doch  erfolgte  nach  Angabe  der  ineislen  Autoren  der  Anstieg 
langsamer,  zumeist  erst  nach  vorübergehender  \ erminderung, 
uTifl  erreich t(!  keinen  so  liohen  Grad  wie  die  Erythrozytenver- 
rnehrung.  Dabei  ist  allerdings  zu  lierücksichtigen,  daß  nichl 
alle  .Autoren  Instrumente  benützten,  welche  für  die  genant' 
Eesl Stellung  hoher  1 laemoglobinwerte  geeignt't  sind.  Nur  ganz 
Vfrt'inzelt  stt'hen  ,\ngaben,  welche  eim^  \ t'rmehrnng  dei‘  hay- 
throzylen  leugnen  odei’  eine  Abnahme  d(*s  I laemoglobingt*- 
halles,  be/w.  des  spezifischen  Gewichles  behanplen.  Auf  die 
Leukozytrn  ist  bei  diesen  Arbeilen  keine  lUicksichl  genommen 
worden. 

•)  12.  K<iii)<r.  f.  iiiii.  M«*il.  IHÜ.'I.  .Mriiu'lin.  mi'd.  W «x’liiMiHclir.  ISIM. 

*•)  .Mütichti.  iiK'd.  Woclx'iiHchr.  IS1I4. 
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Die  SLrcilfrage  nach  der  Erklärung,  dieser  anscheinend 
siehergesLellLen  Veränderungen  im  Höhenklima  ist  l)cinahe 
ebenso  alt  wie  die  ersten  Versuche,  welche  sie  naclnviesen. 
Nur  die  ersten  französischen  Autoren  begnügten  sich  mit  der 
Feststellung,  daß  es  sich  um  eine  Anpassungserscheinung  an 
die  niedrigere  Sauerstoffspannung  der  dünnen  Möheiduft  hand- 
le. Schon  M i e s c h e r und  seine  Schüler  bestrebten  sich,  die- 
sem Probleme  auf  den  Grund  zu  gehen.  Durch  Tierversuche 
war  fesigestellt  worden,  daß  bis  zu  einer  Erniedi-igung  des  Luft- 
di'uckes  auf  410  mm,  welche  etwa  dem  Luftdruck  in  der  Hö- 
he des  Mont  Blanc  entsprechen  würde,  eine  Herabsetzung 
des  Sauerstoffgehaltes  im  Blute  nicht  besteht ; das  Blut  ist 
also  imstande,  sich  auch  bei  relativ  sehr  niedriger  Sauerstoff- 
spannung der  Luft  mil  diesem  Gase  in  dem  gleichen  Grade 
zu  sättigen  wie  bei  normalem  Luftdrucke.  Trotzdem  sollen 
sich  nach  den  etwas  komplizierten  Annahmen  Mies  c h e r s*), 
auf  die  ich  nicht  eingehen  kann,  liei  niedriger  Sauerstoffspan- 
nung der  Luft  Verhältnisse  ergeben,  welche  eine  Heizung  des 
Knochenmarkes  bedingen  und  zu  einer  erhöhten  Blutzellen- 
bildung führen.  Eine  solche  erhöhte  blulbildende  4’ätigkeit 
des  Knochenmarkes  nahm  auch  A'  i a u I t,  nahmen  alle  Schüler 
M i e s c h c r s und  die  meisten  der  oben  angeführtem  Auto- 
ren als  Ursache  des  Polylobulie  im  Höhenklima  an.  Die  Neu- 
bildungshypothese herrschte  eine  Zeit  lang  unbestritten. 

Da  trat  Grawitz**)  mit  der  Meinung  auf  den  Plan, 
daß  es  sich  nur  um  eine  scheinbai’e  Zunahme  der  Blutkör- 
perchen handle,  welche  durch  eine  Bluteindickung  infolgi; 
vermehrter  Wasserabgabe  des  Körpers  an  die  trockene  Höhen- 
luft hervorgerufen  sei.  Später  änderte  dieser  Autor  seine  An- 
schauung dahin,  daß  in  Übereinstimmung  mit  der  Auffassung 
B u n g e s nicht  erhöhte  Wasserverluste  des  Blutes  zur  Blut- 
eindickung führen,  sondern  nur  ein  ungewöhnlich  hochgra- 
diger Übertritt  von  Blutplasma  in  die  Lymphwege  und  die 
Gewebe.  Grawitz  stützte  sich  bei  der  Ablehnung  der  Neu- 
bildungshypothese darauf,  daß  die  Vermehrung  der  Ery- 
throzyten zu  rasch  erfolge,  daß  während  dieser  Zeit,  wo  in 
^ Tagen  im  ganzen  etwa  5 Billionen  von  Erythrozyten 

neugebildet  werden  müßten,  keine  kernhaltigen  Erythro- 

*)  Korresponclenzblatt  für  Schweizer  Ärzte,  1893. 

**)  Berl.  klin.  Woclicnschr.,  1895,  Nr.  33,  s.  auch  Kliii.  Pathol.cl.  Blutes,  4. 
Auflage,  1911. 
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24.  Vorlesung. 


3)  Liefert  die  Zälil- 

k.  immer  ron  Zeiss 
bei  niedrigem 

l. uftdruck  folsclie 

Werte  t 


/.ylfii  als  Zeiclu‘11  erliölilcr  Z(*lll)il(liiiig  iiu  Hinte  zu  rindfii 
st'i(‘M,  niul  weiters  darauf,  daü  bei  der  Hiickkein-  aus  dem  IIü- 
lienklima  iu  titdere  Lagen  iiadi  den  üljereiristimmenden  .\n- 
gaben  d«‘r  Autoren  s<dir  rasch,  ini  Verlaufe  von  einigen  Tagen, 
di<‘  iM'vt liiozyt(Mi/alil  wieder  auf  den  ursprünglicli  in  dieser 
Höbe  vorlianden  gewesenen  \V('rt  heraljsinkt,  ohne  daü  dabei 
irgendwelclie  Störungen  als  Folgen  eines  rasclnm  Erytbro/.yten- 
z«M-falles  aufireten,  etwa  Ikterus  oder  ein  stark  veiinebrter 
Eisengehalt  der  Leber.  Der  Meinung  von  G r a w i t z,  daü 
die  Zunahme  \'on  Erythrozytenzahl  und  Haemoglobingehalt 
nicht  auf  eine  vermehrte  Blutneubildung  zurückzuführen, 
sondern  nur  eine  scheinbare  sei,  haben  sich  dann  eine  Heiiie 
von  Autoren  angeschlossen,  so  die  Brüder  Z u n t z,  S c h u m- 
burg  und  Löwy*),  wenn  diese  auch  zum  Teile  andere  Er- 
klärungen für  diese  scheinbare  Zunahme  geben.  Lebhaft  be- 
kämpft wurtle  diese  Annahme  dagegen  wieder  von  Schau- 
m a n n und  H o s e n i[  u i s t,  welche  auf  Grund  von  Tier- 
vfu'suchen  die  von  V i a u 1 l,  und  .M  i e s c h e r aufgestellte 
.Neubildungstheorie  befürworteten. 

In  diesen  Streit  jdatzte  mit  einemmale  1898  die  .Mit- 
teilung Gottsteins**)  hinein,  daÜ  er  sich  überzeugt 
habe,  die  Thoma-Zeiss’  sehe  Zäldkammer  sei  in  Bezug  auf 
ihre  Tiefe  vom  Luftdruck  abhängig ; bei  hohem  Luftdrucke 
sei  sie  seichter,  gebe  also  niedrigere  Werte,  bei  niedrigerem 
Drucke  sei  sie  tiefer  und  gebe  höhere  Werte.  Die  Zcllveimehrung 
im  Höhenklima  existiere  also  in  Wirklichkeit  gar  nicht,  son- 
dern sie  l>eruhe  nur  auf  einem  technischen  Fehler  des  Zähl- 
a|)parates,  dessen  Deckglas  durch  den  niedrigen  Luftdruck 
der  Berghöhen  weniger  eingebogen  wird  als  durch  deu  höhe- 
ren Luflflrnck  in  der  Tiefebene.  .Meissen***),  der  diese  .Ar- 
gumentation annahm,  erfand  auch  sogleich  (dtie  «Schlitzkam- 
mer*, welcln;  allerdings  vom  äuDeren  Luftdruck  ganz  unab- 
hängig ist-,  da  hier  der  Kaimtierraum  mit  der  uingebendcm  Luft 
durch  eine  iti  der  Objektl  rägerplatte  ang(d»racht  (‘  Biniu'  frei 
kf>mmiiniziert,.  — Gegf.m  dies«*,  scheinbar  v«*rblüfft*nde  Argu- 
mentation haben  schon  S c h a u m a n n und  H o s c n «|  u i s I 
zwingend«’  bnnwänd)'  erh«d»en  und  insbesomb’re  b«*tont,  «iaÜ 
ja  fiir  den  tir«jüt«’il  der  'ri«'rv«*rsuche,  «lie  im  w«*seid  liehen  «lie 


•)  l’flügor«  Ari’li.  na.  fiU,  IHiai  II.  15(1.  «5«l,  1S!)7. 

••)  l5orl.  kliii.  U'iwIiPtmcIir.  IHliH,  Kr.  20. 

•••)  MüiichiKT  riicil.  Woolionnchrift,  IK9H. 
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gleichen  Ergebnisse  lieferten  wie  die  Beohachlungen  am  Men- 
schen, die  Bedenken  Gottsteins  gar  nicht  in  Betraclit 
kommen,  weil  bei  diesen  die  Zählungen  l>ei  ganz  normalem 
Luftdrücke  vorgenommen  werden.  Diese  Tierversuche  wur- 
den nämlich  nicht  im  Hochgebirge,  sondern  an  dem  gewöhn- 
lichen Aufenthaltsorte  der  Forscher  in  der  M eise  durchge- 
führt, daß  das  Versuchstier  durch  verschieden  lange  Zeit  in 
einer  pneumatischen  Kammer  gehalten  wurde,  in  welcher 
die  Luft  bis  zu  einem  bestimmten  Barometerstände  mittelst 
einer  Luftpumpe  verdünnt  worden  war.  Die  BluLuntersuchun- 
gen  an  diesen  Tieren  wurden  dann  außerhalb  der  Kammer 
bei  gewöhnlichem  Luftdrucke  gemacht. 

Seither  ist  diese  Frage  durch  neuere  Forschungim 
längst  aus  der  M’(‘lt  geschafft  worden  ; insbesondere  hat  B ü r- 
ker*)  durch  exakte  instrumenteile  Höhenmessungen  der 
Zeiss’  sehen  Kammer  bei  allen  in  Betracht  kommenden  Luft- 
druckverhältnissen nachgewiesen,  daß  ein  für  die  Zählre- 
resultatc  belanghabender  Unterschied  in  der  Höhe  des  Kam- 
merraumes überhaupt  nicht  besteht ; ein  Deckglas  von  ü.b 
mm  Dicke  läßt  sich  durch  Luftdruckunterschiede  in  der  in 
Betracht  kommenden  Breite  überhaupt  nicht  merklich  ein- 
l)iegen,  wenn  nicht  die  ganze  Druckänderung  urplötzlich  mit 
eincmmale  erfolgt.  Überdies  ist  auch  der  Innenraum  der 
Zeiss’  sehen  Kammer  nicht  völlig  dicht  von  der  Außenluft 
abgeschlossen,  weil  das  Deckglas  niemals  h(“rmetisch  abschlie- 
ßend auf  der  Unterlage  aufsitzt,  sondern  immer  so  viel  Baum 
offen  läßt,  daß  eine  Druckausgleichung  zwischen  Außen-  und 
Innenluft  möglich  ist.  \Venn  es  also  auch  zum  Zwecke  dei'  g e- 
11  a u e n und  völlig  einwandfreien  Auswertung  der  Befunde 
in  Zukunft  notwendig  sein  wird,  für  Zählungen  der  Blutkör- 
perchen in  Höhenlagen  nur  die  Bürkersche  Zählkammer  zu 
verwenden,  so  kann  doch  an  der  Tatsächlichkeit  und  annä- 
hernden Richtigkeit  elfer  alten  Befunde  kein  Zweifel  mehr  be- 
stehen. Heute  steht  demnach  die  Frage  wieder  so  : Ist  die 
wirklich  beobachtete  Zunahme  von  Erythrozyten  und  Hae- 
moglobin  im  Blute  beim  Aufenthalte  in  der  Höhenluft  bedingt 
durch  gesteigerte  Blutbildung  im  Knochemnai-k,  oder  ist  die 
Vermehrung  nur  eine  scheinbare,  bedingt  durch  Eindickung 
des  Blutes  ? 


*)  l’flügers  Arch.  Bd.  106,  Münchner  mod.  Wochenschr.,  1006,  Nr.  ü u.  14. 
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4)  Neu«  Uutcr- 
uuctiungen  aii 
Mcnnch  uud  Tier. 


l''ür  tlic  15(‘yiiL\vorliiiig  (li(‘scr  .sind  nun  iin  J.,anfe 

tlcsi  It'lzlon  Jahrzclinls  aucli  noch  einige  sein-  wichtige  und  mit 
exakten  .Mitteln  durchgefülirt(*  Forscliungcm  hinzugekoninien. 
Vor  allem  sind  die  'riei-experimeid e A 1j  d e r h a i d e n s‘; 
wegen  ihrer  l^xaklli(*il  liervor/.uliehen.  Im-  unt(*rsucht(;  gleich- 
artige Tiere  in  Hasel  umJ  in  St.  Moritz  hei  einem  Höhenunter- 
schiede von  lt)00  m auf  den  Gehalt  ihres  Blutes  an  Erythro- 
zyten, Leukozyten  ui\d  llaemoglohin  und  hestimmte  dann 
nach  der  Tötung  ihie  Gesamt-IIaemoglohinmenge,  den  Trocken- 
riiekstand  und  Eiweiügehalt  des  Blutes  und  den  Eisengehalt 
der  L('her.  Im-  fand  ausnahmslos  bei  der  Überbringung  der 
Tiere  nach  St.  .Moritz  eine  starke  Zunahme  von  Erythrozyten- 
zahl und  llaemoglobingehalt,  die  beide  völlig  parallel  gingen  ; 
dei-  Anstieg  ei-folgtc  außerordentlich  i-asch  und  die  hiebei  er- 
reichten AVerte  bliet»en  während  des  ganzen  Aufenthaltes  in 
der  Höhenlage  annähernd  gleich.  Bei  Rückbringung  solcher 
'liere  von  St.  Moritz  nach  Basel  gingen  beide  Werte  wieder 
parallel  zurück,  und  zwar  so  rasch,  daß  der  urs))rüngliche  Ba- 
seler M ert  in  4 — 5 Tagen  wieder  erreicht  wurde.  Die  Gesamt- 
I laemoglobinmenge  im  Blute  der  St.  Moritzer  Tiere  war  deut- 
lich, aber  nicht  viel  höher  als  bei  den  Tieren  in  Basel;  der  Trok- 
kenrückstand  und  der  Eiweißgehalt  des  Serums  waren  eben- 
falls erhöht.  Bei  der  Zunahme  der  Erythrozytenzahlen  wur- 
den ebensowenig  Zeichen  einer  vermehrten  Neubildung  wi<* 
bei  der  Abnahme  Zeichen  eines  vermehrten  Zerfalles  beobach- 
tet. Andere  Tieruntersuchungen  ergaben,  daß  an  beiden  Or- 
ten eine  Verscliiebung  in  dem  Vei-hältnis  von  Blutkörperchen- 
und  Blutplasma  - X'olumen  in  dem  Sinne  besteht,  daß  in  St. 
.Moritz  das  Erythrozytenvolumen  größer  und  das  Plasmavo- 
lumen kleiner  ist  als  in  Basel.  A b d e r h a 1 d e n nimmt  auf 
(irund  seiner  Lntersuchungen  an,  daß  in  größeren  Höhen  al- 
lerdings eine  recht  mäßig  vermehrte  hM-ythrozytiMineubil- 
diing  slattfinde,  doch  reiche  diese  nicht  aus,  um  dii^  \ er- 
änderungen  des  Blutbildes  in  dies(*n  Höhenlageit  zu  (M’klären. 
Diese  beridien  vielmehi-  hauptsächlich  auf  einer  Eindickung 
des  Blutes  infolge  vernndiitet-  PlasmaabgalM*  an  die  L>mph- 
bahnen  und  die  Gewebe  ; eine  .\l»gab(!  von  einem  halben 
Liter  genüge  b(.*reifs,  um  alle  tatsächlichen  Blutbefund(*  zn 
erklären. 

•)  Z«il»ohr,  f.  niologio,  |{d.  OU,  .\rcli.  f.  <1.  gi'H.  I’liysiol.  Md.  !t2.  I1I02. 

.Mod.  Klinik,  1905,  St.  9. 
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Tierversuche  in  einer  pneumatischen  Kammer  vvui-deii 
noch  von  Fiessler^)  angestellt,  der  bei  niedrigerem  Lul't- 
drucke  ein  Ansteigen  sowohl  der  Leukozyten  als  der  Erythro- 
zyten und  des  Haemoglobingehaltes  und  eine  Steigerung  des 
spezifischen  Gewichtes  etwa  entsprechend  dem  Grade  der  Luft- 
druckeriiiedrigung  fand.  Die  Veränderungen  beginnen  schon 
1 Stunde  nach  Einwirkung  des  niedrigen  Druckes  und  ver- 
schwinden während  einiger  Tage  nach  seinem  Aul  hören.  Er 
sieht  die  Ursache  gleich  B u n g e,  G r a w i t z und  A b d c r- 
h a 1 d e n in  einer  Verringerung  des  Plasmagehaltes  im  Blute. 

Weiterhin  liegen  noch  Untersuchungen  in  zweierlei 
Hichtung  vor,  und  zwar  zunächst  Beobachtungen  an  Men- 
schen und  Tieren  bei  Aufstiegen  im  Luftballon,  die  sich  bis 
zu  Höhen  von  ‘2000  bis  5000  m erstreckten.  Fast  überall 
wurde  Vermehrung  der  Erythrozyten  beobachtet,  die  sich 
allerdings  zumeist  in  bescheidenen  Gi'enzen  bewegt ; mor- 
phologische Veränderungen,  welche  auf  eine  stürmische  Blut- 
neubildung schließen  ließen,  fehlen  aber  überall,  mit  Ausnahme 
einer  einzigen  älteren  Beobachtung  von  G a u 1 e ^),  der  Ery- 
throblasten  gefunden  haben  v ill.  J o 1 1 y und  eine  ganze 
Beihe  französischer  Autoren,  dann  v.  S c h r ö 1 1 e r und 
Z u n t z ■*)  und  Abderhalden®)  stimmen  in  der  Ab- 
lehnung dieses  Befundes  überein.  J o 1 1 y und  seine  Mit- 
arbeiter kommen  durch  Untersuchung  von  mitgenommenen 
Tieren  zu  der  Meinung,  daß  die  N'ermchrung  der  zelligen  Ele- 
mente im  peripheren  Blute  nur  durch  ungleichmäßige  Ver- 
t'  ilung  im  Kreisläufe  hervorgebracht  sei,  da  sie  im  zentralen 
arteriellen  Blute  im  Gegensätze  zu  der  peripheren  Vermeh- 
rung eine  \’erminderung  der  Erythrozyten  feststellen  konnten. 

Von  den  so  gut  übereinstimmenden  Ergebnissen  aller 
früheren  Forschungen  wenigstens  zum  Teile  abweichende  Er- 
gebnisse verzeichnen  in  dem  Buche  «Höhenklima  und  Berg- 
wandeiTingen»  Z u n t z und  seine  Mitarbeiter  Löwy,  Mül- 
1 e r und  C a s p a r i.  Sie  konnten  bei  ihren  Untersuchungen 
auf  dem  Brienzer  Rothorn  einen  gleich  zu  Beginn  des  Aufent- 
haltes in  der  Höhe  erfolgenden  Anstieg  der  Erythrozytenzahl 


p D.  Arch.  f.  klin.  Med.  Ed.  81,  H.  5-(i. 

“)  Pflügers  Arch.  Bd.  89,  1902. 

“)  Soc.  de  Biol.  1904.  Ref.  Fol.  haemat.  I.  12,  1904. 
‘)  Pflügers  Arch.  Bd.  110,  1905. 

'■)  Ebenda  Bd.  92,  1903. 
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g(*g»MiülM‘r  (len  Hi.'fumlen  in  der  500  ni  liocdi  gelegeiHMi  .\us- 
gangsslnlion  Hrienz  niclil  iiacliweiseii  mid  bezweifeln  deni- 
naeli  das  Eiid.relen  einer  solchen  Sl-eigernng  gleich  nach  Ei- 
rtMclinng  der  Höhenlage,  während  sie  einen  späLeren  durch 
V(Minehrl.e  .Markl ätigkeil  zu  erklärenden  Anstieg  nicht  leug- 
lUMi.  \\’(*iters  haben  diese  Autoiaui  auch  Tierversuche  gemacht 
(\’(Mgleiche  zwisclnm  Tieren  in  Hern  und  auf  dem  Hothorn), 
wtdehe  mil  den  sonstigen  Hefunden  anderer  Forscher  üher- 
«‘inslimmen  und  eine  Vermehiung  des  1 laemoglohins  und  als 
besonders  bemerkenswerten  Hefund  bei  nicht  zu  alten  Tie- 
ri*n,  welche  längere  Zeit  auf  dem  Hothorn  verweilten,  eine  grö- 
LJeie  .\usdehnung  des  funktionierenden  roten  Knochenmar- 
kes ergal)en  als  bei  den  Berner  Kontrolltieren. 

Hier  möchte  ich  auch  darauf  hinweisen,  daß  dei-  eine  von 
den  eben  genannten  Autoren  (Franz  .Mülle  r)  schon  vor  10 
Jahren*)  feststellen  konnte,  daß  sich  im  Blute  der  \ eiia  nu- 
tiitia  tibiae  bei  jungen  Hunden  kernhaltige  Rote,  die  normaler- 
weise fehlen,  nach  weisen  lassen,  wenn  mau  die  Tiere  sauei- 
stoffarme  Luft  atmen  läßt.  Dieser  Befund,  welcher  in  den  letzten 
Jahnm  von  K u h n bei  ^'ersuchen  mit  der  Lungensaugmaske 
bestätigt  werden  konnte,  spricht  ebensosehr  wie  die  gerade  vor- 
hin angeführten  Markbefunde  bei  den  Versuchstieren  vom 
Brienzer  Rothorn  mit  schlagender  Kraft  zu  Gunsten  der  .\eu- 
bildungstheorie. 

Ich  muß  jetzt  auch  noch  über  weitere  neue  Befunde  der 
letzten  Jahre  berichten,  welche  geeignet  ercheinen,  die  bis- 
herige Meinung  von  dem  Einflüsse  des  Höhenklimas  auf  das 
Blut  einigermaßen  herabzustimmen.  — Daß  .M  o r a w i t z 
und  .M  a s i n g**)  gleich  Z u n t z und  seimm  .Mitarbeiten  bei 
einem  wenige  Tage  währenden  Hochgebirgsversuche  keine 
Eryl hrozyl en-  und  Haemoglobinvermehrung  fanden,  will  nicht 
viel  bedeuten  ; hier  handeil  es  sich  ja  sicher  hauptsäch- 
lich uii.  den  .Ausdruck  von  vasomotorischen  Einflüssen,  di(* 
individu  Jl  sein’  verschi«‘den  sein  dürften  und  auch  sonst  \on 
vielen  äußeren  Lmsländen  (z.  H.  Hergkrankheit)  abhängen  ktui- 
nen,  Hedeid  u ugsvoll  für  unsere  Zwecke  aber  ist  eine  \ ('rsuehs- 
reihe,  welche  H ü r k e r mit  di(u'  Mitarb(‘il (TII* * ‘ ) vergleichend 
in  Tübingen  und  itn  Sanalorium  Schatzal|)e  oberhalb  Davos 


•)  l)eiitÄ<4i»(  M(!<liziiml/  ituiiK,  HIOI,  .Nr.  MO. 

••)  OtMitMcIi.  Archiv  f.  klit(.  Medizin  Hd.  KK. 

\'crlinr«llg.  den  28  I )eiitJicli.  Kotigr.  f.  iiiti.  .Medizin,  Wie«l)ndon,  1911. 


Einfluß  des  Höhenklimas  auf  das  Blut. 


387 


(llöIiciiuuLerschied : 1550  m)  mit  Hilfe  äußerst  exakter  Me- 
tlioden  ausgeführt  liat.  Er  verwendete  seine  vom  Luftdrm-ke 
auch  bei  brüsken  Schwankungen  völlig  unabhängige  Kammer 
für  die  Erythrozytenzählung,  stellte  die  Verdünnungen  nicht 
im  Schüttelmischer,  sondern  in  einem  kleinen  Kölbchen  her, 
in  das  gesondert  die  exakt  abgemessenen  Mengen  von  Blut 
und  Hayem’  scher  Flüssigkeit  gebracht  wurden,  und  die  Hae- 
moglobinbestimmungen  machte  er  mit  einem  genauestens 
geeichten  Spektrophotometer.  Man  muß  also  wohl  anerkennen, 
daß  diese  Untersuchungen  exakter  ausgeführt  wurden  als  alle 
früheren,  und  wird  ihnen  deshalb  eine  bedeutende  Beweis- 
kraft zuerkennen  müssen,  obwohl  sie  sich  nur  auf  vier  Ver- 
suchspersonen beziehen.  B ü r k e r fand  nun  beim  Über- 
gänge ins  Hochgebirge  einen  sehr  rasch  erfolgenden  Anstieg 
der  Erythrozyten-  und  Haemoglobinwerte  ; dann  sanken  sie 
vorüberghend  etwas,  um  sich  bald  zu  dauernder  Anpassung 
wieder  zu  erheben.  Das  stimmt  also  ganz  mit  den  bisherigen 
Befunden  überein  — der  Unterschied  ist  aber  der,  daß  das  Aus- 
maß der  Erythrozyten-  und  Haemoglobinerhöhung  im  Ver- 
gleiche zu  den  sonstigen  Angaben  ein  geradezu  verscbwindend 
geringes  ist.  Die  Erythrozytenzahlen  nahmen  im  Durchschnitte 
um  5%,  der  Flaemoglobiugehalt  um  7%  zu  — das  sind  also 
Durchschnittswerte,  die  kaum  wesentlich  über  die  Fehler- 
breite bei  der  gewöhnlichen  Untersuchungsmethodik  hinaus- 
gehen. Bürker  führt  die  anfängliche  Steigerung  auf  die  «Mo- 
bilmachung schon  vorhandener  Beserven»  an  Erythrozyten 
zurück  und  erklärt  die  spätere  Dauersteigerung  durch  eine 
Mehrproduktion  von  seiten  der  blutbereitenden  Organe  — 
ganz  so  wie  die  meisten  anderen  Autoren  ; nur  ist  er  der  Über- 
zeugung, daß  die  unzweifelhaft  vorhandene  Einwirkung  des 
Höhenklimas  auf  das  Blut  überschätzt  worden  sei. 

Um  diesen  letzteren  Schluß  wirklich  mit  vollem  Rechte 
ziehen  zu  können,  wird  man  wohl  noch  eine  bedeutend  grö- 
ßere Anzahl  von  annähernd  ebenso  exakt  durchgeführten 
Untersuchungen  abwarten  müssen,  denn  die  individuellen 
Unterschiede  in  den  Einzelbeobachtungen  Bürker  s sind 
ganz  bedeutende. 

Jetzt  will  ich  auch  noch  der  einzigen  Beobachtung  Er- 
wähnung tun,  welche  sich  mit  den  Leukozytenverhältnissen 
im  Höhenklima  befaßte,  allerdings  auch  nur  bei  sehr  wenigen 
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l*]iii/ciräll(Mi.  Sk*  rülirL  von  S 1 ä u 1)  1 i *)  her  und  helrilfl  (Je- 
siuiuh“,  die  in  Sl . .MoriLz  (cu  1800  ni)  nid ersticliL  worden.  I)i(* 
L(>id\ozylen-llesandzahl  war  völlig  normal,  dagegen  fiel  melir- 
mal.*^  ein  ganz  abnorm  hoher  W’erL  der  großen  einkejiiig(*n 
L.enkozyten  auf  (20,  27  und  20%,  absolut  1220  bis  1040  im 
mm“),  während  in  anderen  h’ällen  hochnormale  \\  erte  voi- 
lagen.  Die  üNeulrojihilen  erschienen  einigemale  auffällig  sjjär- 
lich  ; sonst  ergab  sich  nichts  Bemerkenswertes.  Auch  diese 
Ih'funde  werden  erst  durch  zahlreichere  Beobaciitungen  auf 
ihre  Konstanz  und  Bedeutung  zu  |)rüfen  sein. 

\ ielleichl  darf  ich  zum  Schlüsse  noch  auf  die  Beohach- 
lungen  hinweisen,  welche  K u h n**)  hei  Anwendung  seiner  Lun- 
gensaugmaske machte.  Auch  liier  spielt  ja  scliließlich  eine 
N'erringerung  der  Sauerstoffspannung  in  dei*  Atmungsluft 
(*ine  Bolle,  und  talsächlich  halien  K u h n und  seine  .Mitar- 
heiler  im  Blute  ganz  analoge  Veränderungen  gefunden,  wie 
sie  bisher  hei  Einwirkung  des  Höhenklimas  beschrieben  wurden. 
Leider  arbeiteten  sic  zumeist  mit  tuberkulösen  Kranken.  Schon 
in  ganz  kurzer  Zeit  (schon  nach  einer  Stunde)  des  Gebrauches 
der  Lungensaugmaske  trat  eine  Vermehrung  der  Erythro- 
zyten bis  zu  einer  Million,  eine  gleichzeitige  Zunahme  des  Ilae- 
moglobins  und  eine  N’ermehrung  der  Leukozyten  um  elwa 
lOOO  im  mm®  auf.  Diese  Veränderungen  bilden  sich  nach  12 — 24 
Sl  linden  wieder  annähernd  zurück.  Wird  die  Atmung  duirh 
die  Maske  täglich  durch  etwa  zwei  Stunden  fortgesetzt,  so  tritt 
nach  mehreren  Tagen  oder  einigen  Wochen  an  Stelle  der  ur- 
sjjrünglich  «relativen»  eine  absolute  ^’ermehrung  der  Blul- 
«•lemenle  sein,  welche  insolange  bestehen  bleibt,  als  die  An- 
wendung der  Maske  fortgesetzt  wird,  bei  deren  Wegfall  sich 
aber  allmählich  wieder  ausgleicht.  Bezüglich  diesei*  dauern- 
der N'eränderungen  steht  K u h n völlig  auf  dem  Boden  der 
M i e s c h e r’  sehen  Neubildungshypothese  ; übrigens  will  er 
auch  schon  die  so  rasch  auftretenden  anfänglichen  Schwan- 
kungen wenigstens  teilweise  durch  Mehrausschwemnmng  von 
Zellen  ans  dem  Knochenmarke  erklären,  weil  die  Leukozylen- 
vermehrnng  ansschließlich  die  N<*ul rophilen  helriffl.  .Mil  einem 
ähnlichen  .Apparalc“  hat  dann  Briese“*)  (‘Xjierimentelle  t n- 
tersnchiingen  hei  Tiei'cn  angeslelll,  welche  ein  rasches  und 

•)  Vorhimill({.  <I«.*h  27.  Iloiit^clicn  Koii^r.  f.  iiiiu'iv  M«>(l  Wio«l)ml«*ti.  IlHO. 

MütirhiKT  fn<*«l.  Woclif'nwclir.,  11107,  Nr.  Hi  niid  25, 

ZoiUiclir.  (.  oxjHir.  I’iitli.  u.  Tlioriipio,  Hil.  V.  3. 
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dann  lange  fortdauerndes  Ansteigen  der  Erythrozyten,  ein  viel 
langsameres  Ansteigen  des  Haemoglobingehaltes  und  zumeisl 
auch  eine  Vermehrung  der  Leukozyten  ergeben.  Niu'  ein  al  tes 
Tier  verhielt  sich  refraktär.  Auch  dieser  Autor  spiacht  sich 
füi-  die  Neubildungshypothese  aus. 

Ich  habe  jetzt  nicht  nur  das  vorliegende  Tatsachenma-- 
terial,  sondern  zum  Teile  auch  schon  die  daraus  gezogenen 
Schlüsse  und  daraus  abgeleiteten  Anschauungen  verschie- 
dener Autoren  angefühiT  und  möchte  jetzt  nur  noch  einmal 
die  wesentlichen  Tatsachen  und  Argumente  zusammenfassen, 
um  zu  sehen,  oh  es  gelingt,  wirklich  ein  Urteil  aus  ihnen  zn 
schü])fen. 

Zunächst  unterliegt  es  keinem  Zweifel,  daß  die  lierah- 
gesetzte  Sauerstoffspannung  der  Luft  die  entscheidende  Ur- 
sache der  Blutveränderungen  im  Höhenklima  ist  ; das  be- 
weisen nicht  nur  die  hei  einfacher  Luftverdünnung  durch- 
geführten Tierversuche  und  die  \ ersuclu'  mit  der  Luugen- 
saugmaske,  sondern  das  beweist  auch  der  \ ersuch  von  B e n c e* ), 
welcher  dartut,  daß  die  Blutveränderungen  im  Höhenklima  l)ei 
Anwendung  von  Sauerstoffinhalationen  aushleihen.  Es  unt('rli(igt 
wohl  weiter  keinem  Zweifel,  daß  die  heim  Uhei'gang  in  die 
Höhe  oder  zu  Beginn  der  Experimente  mit  verflünnter  Luft 
innerhalb  weniger  Stunden  bis  einschließlich  eines  ganzen  Tages 
auftretenden  und  zumeist  sehr  bedeutenden  Steigerungen  der 
Zellwerte  nicht  durch  momentane  Neubildung  zu  erklären 
sind  ; darin  müssen  wir  nns  vollkommen  (J  r a w i t z anschlie- 
ßen. Hier  müssen  andere  Momente  eine  Rolle  spielen.  Das 
Bedürfnis  nach  einem  Mehr  von  Haemoglobin  und  von  re- 
spiratorischer Oberfläche  tritt  sofort  bei  Verminderung  der 
Sauei’stoffspannung  ein  — ergo  wird  sich  der  Organismus  dui'ch 
jene  Mittel  helfen,  welche  ihm  rasch  zur  Wrfügung  stehen. 
Ob  ein  solches  Mittel  eine  ungleichmäßige  ^’erteilung  des  Blu- 
tes und  der  Blutzellen  in  verschiedenen  Gefäßbezirken  dai- 
stellt,  wie  das  Foä**)  sowohl  als  Jolly  und  seine  Mitar- 
beiter annehmen,  und  ob  überhaupt  solche  vasomotorische 
/\bnonnitäten  durch  Stunden  und  Tage  aufrecht  erhalten 
werden  können,  das  sind  Fragen,  die  ebenso  wie  die  Tatsäch- 
lichkeit der  dafür  sprechenden  Befunde  an  Tieren  erst  sehr 
kritisch  geprüft  müßten.  Ich  fühle  mich  nicht  berufen,  da- 


6)  Schlnßfolgo- 
riingon. 


*)  Deutsche  ined.  Woehensclu-.  190(),  Nr.  37. 
**)  Ref.  Fol.  haemat.  I.  0.  1904, 
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riilier  eine  .Mtummg  aiis/u.spreclien.  Viel  mehr  Walirschein- 
lichkeil  sclieiiil  mir  für  die  anfäiigliclieii  N’eränderungeji  des 
I^lulhildes  die  von  B ii  ii  g e,  ü r a w i L z und  A h d e i-  )i  a 1- 
(1  e II  verLrelem*  Anscliauuiig  zu  haljen,  daß  infolge  der  v'er- 
änderten  Sau(*rsLoffspannung  in  der  LufI  und  infolge  des  Be- 
dürfnisses nach  einer  \’ergröüerung  der  atmenden  Erythro- 
zyt enoherfläche  in  der  Baumeinheil  eine  dem  Berlürfnis  ent- 
sprechende Eindickung  des  Blutes  durch  Abgabe  von  Blutplas- 
ma an  Lymphbahnen  und  Gewebe  erfolge.  Ein  solcher  Zu- 
stand läßt  sich  ohne  Schwierigkeit  ei-klären  und  erklärt  sei- 
nerseits alle  vorliegenden  Befunde.  Höchstens  wäre  eine  Ver- 
bindung beider  .Möglichkeiten  in  der  Weise  denkbar,  daß  der 
allererste  .Ansturm  bei  plöztlichem  Höchsteigen  durch  lo- 
kale vasomotorische  Phänomene  bekämpft  wird,  solange,  bis 
ein  gleichmäßiger  Zustand  im  ganzen  Kreisläufe  flurch  ent- 
sprechende Plasmaabgabe  bertieigeführt  ist. 

.\ber  auch  eine  solche  Bluteiudickiing  kann  nach  allen 
sonstigen  Erfahrungen  über  die  Physiologie  und  Patholo- 
gie des  Kreislaufes  nicht  für  lange  Zeit  aufrecht  erhalten  wer- 
den, sie  kann  also  nicht  herangezogen  werden  zur  Erklärung 
der  dauernden  Polyglobulie  der  Gebirgsbewohner.  Da  bleibt 
meines  Erachtens  für  den  einfach  nüchtern  und  logisch  den- 
kenden .Menschen  kein  anderer  Ausweg,  als  die  .Annahme,  daß 
das  Bedürfnis  nach  mehr  Erythrozyten  und  Haemoglobin 
allmählich  durch  vermehrte  Erythrozytenbildung  von  seiten 
des  .Markgewebes  befriedigt  wird.  Es  sjirechen  auch  mehrere 
.\nzeichen  in  den  erhobenen  l^efunden  dafür,  daß  dem  so  sei. 
Zunächst  sinkt  nach  mehreren  .Angaben  der  Erythrozyt en- 
und  Haemoglobinwert  nach  einem  erstem  .Anstieg  wieder  für 
kurze  Zeit,  beträchtlich:  gewiß,  weil  die  bhndickung  nachläßt 
iiml  eine  .Neubildung  in  dem  .Ausmaße,  um  das  Defizit  voll 
zu  decken,  noeb  nicht  vorhanden  ist;  und  elann  steigen  Ery- 
throzyten- und  Haemoglobinwert  langsam  wieder  an  und  <•!- 
|••■ichen  in  2 — 3 NN'ocben  neuerlich  (*inen  gi'wissen  Hochstand, 
dem  sic  dann  beibchalten.  Vielleicht  ist  auch  an  dem  lang- 
samen Ansteigim  der  I laemoglobinwerte  im  Vergleiche  zu  den 
Eryt  hrozyt  enzahleii,  das  viele  .Autoren  angebem,  edwas  \\'ahrc*s, 
wenn  man  auch  den  I lacmiomet  ern  berecht  igt  i*s  Mißtrauen 
eilt gegembringem  muß.  Diesi*r  Befund  wäre  ganz  h*icht  zn  er- 
klären durch  minderen  llaemoglobiiigehalt  der  nengebihh'l eii 
Erythrozyten,  wie*  das  auch  sonst  der  Eall  ist.,  wenn  dem 
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Organismus  nicht  außergewöhnlich  reiche  Eisendepots  zur 
\'erl'ügung  stellen.  Ein  solcher  langsamer  Neubildungsprozcß 
kann  sehr  wohl  Vorkommen,  ohne  daß  Erythroblasten  und 
sonstige  unreife  Elemente  in  den  Kreislauf  gelangen.  Daß  übri- 
gens bei  besonders  geeigneter  Untersuchungsmethode  in  den 
Knochenmarksvenen  selbst  unter  analogen  Verhältnissen  auch 
kernhaltige  Rote  gefunden  worden  sind,  möge  hier  noch- 
mals erwähnt  sein.  Ist  einmal  die  Erythrozytenbildung  auf 
das  höhere  Ausmaß  eingestellt,  so  erfordert  die  ständige  Er- 
haltung der  größeren  Zahl  dann  keine  besondere  Anstrengung 
des  Markgewebes  mehr,  und  auch  dafür  wird  dann  leicht  ge- 
sorgt werden  können,  daß  alle  Erythrozyten  das  normale  Maß 
an  Haemoglobin  enthalten. 

Umgekehrt  wie  die  Zellzunahme  wird  sich  bei  der  Rück- 
kehr zu  normalem  Luftdruck  die  Abnahme  der  Erythrozyten- 
und  llaemoglobinwerte  vollziehen.  Der  Oi-ganismus  braucht 
nicht  mehr  so  viel  Erythrozyten  als  bei  niedrigem  Iniftdiaick 
— deshalb  wird  er  sie  aber  doch  nicht  gleich  alle  auf  einmal 
zerslören.  Die  Lebensdauer  der  Erytbrozyten  ist  ohnedies 
nur  eine  kurze  — man  hat  sie  auf  3 — 4 W ocheii  berechnet  — 
es  wird  also  leicht  sein,  einerseits  durch  vorübergehende  Mehr- 
aufnahme von  Plasma  aus  Lymphgefäßen  und  Geweben, 
andererseits  durch  Einschränkung  der  Zellieferung  seitens 
des  K’nochenmarkes  allmählich  den  Ausgleich  herbeizuführen, 
ohne  daß  ein  stürmischer  Mehrabbau  von  Erythrozyten  er- 
folgt. Tatsache  ist  ja  auch,  daß  die  Erythrozyten-  und  Hae- 
moglobinwerte  langsamer  abnehmen  als  sie  angestiegen  wai-en, 
und  daß  sie  sich  oftmals  längere  Zeit  noch  etwas  höher  halten 
als  vor  dem  Übergänge  in  die  Höhenluft. 

-Meine  -Auffassung  ist  also  für  die  Dauerveränderungen 
während  eines  längeren  Aufenthaltes  in  verdünnter  Luft  im 
wesentlichen  die  -Annahme  der  Neubildungshypothese,  während 
ich  meine,  daß  beim  Anstieg  und  während  und  nach  dem  .\b- 
stiege  eine  entsprechende  Regulierung  der  Gefäßinnervatiou 
und  des  Wasserhaushaltes  zwischen  Blut  und  Geweben  zur 
Herstellung  eines  einstweiligen  .Ausgleiches  herangezogen  werden. 

Mag  auch  diese  Erklärung  immerhin  noch  als  hyjio- 
Ihetisch  bezeichnet  werden,  so  steht  für  die  Praxis  doch-  die 
1 atsache  fest,  daß  mit  der  Höhenlage  des  .Aufenthaltsortes 
ungefähr  in  gleichem  Sinne  Erythrozytenzahl  und  Hae- 
moglobingehalt  wachsen,  und  das  ist  für  die  Beurteilung 
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A)  Die  datieniden 
t.'ntenchiede  des 
Hliitbefunde«  bei 
Mvin  und  Weib. 

I ) TaUücIdlch««. 
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physiolof^isdier  Blut  liefiindo  von  <'röfJI(*i-  Wiclitigkeii.  EiiuMi  an- 
iiälicnidt“!!  AidiaÜspiinkl  fiir  dii?  in  vcnscliHMienoii  Höhen  et- 
wa zu  erwartenden  Zahlen  habe  ich  Ihnen  durch  die  oben  inil- 
getidlle  Zusanimenslellung  gegelien  ; aber  das  sind  natürlicli 
auch  nur  rolu*  I iurclischnil  Iswerte,  und  eine  weil  ergeliende 
Sclunualisierung  halte  ich  für  völlig  unzulässig,  uinsonndir, 
als  nach  den  Bt'ohachl ungen  von  Bürker  über  die  (lenau- 
igkeil  d(‘r  ahsoluhMi  Zahlenwerte  Zweifel  gehegt  werden  kön- 
nen. Die  anfänglich  angeführten  Noinialwei-te  bis  zu  5 */,  .Mil- 
lionen Erylhrozylen  und  entsi)rcchendein  1 lacinoglohinge- 
halte  dürfen  wir  aber  jedenfalls  nur  hei  .\ulenthaltsorten  bis 
zu  300  oder  höchstens  400  in  Seehöhe  als  gültig  betrachten. 


IMe  (iesehleeht.suntersehiede  im  IMiilbefumle.  EinfluLt  von  .Meii- 
slriiation,  Seliwaiujersehafl,  Geburt  und  W'oeheiibeO. 


.Nun  komme  ich  zu  einem  letzten  großen  .Abschnitt  in 
dei-  Blutphysiologie,  nämlich  zui’  Besjirechung  der  Unter- 
schiede des  Blulbefundes  zwischen  Mann  und  \^'eih,  welclu' 
t eils  dauernde  .Abweichungen  darstellen,  teils  zeitweilige  Schwan- 
kungen, letztere  ausschließlich  heim  \Wihe  und  im  Zusam- 
menhänge mit  besonderen  physiologischen  Äußerungen  sei- 
ner Geschlechtst äl igkeit , mit  .Menstruation,  Schwangerschaft, 
tieburt  und  Wocluinbett.  .Auch  diese  \’crhältnisse  haben  eim* 
so  große  praktische  Wichtigkeit,  daß  ich  sie  eingi'hend  e|•ör- 
t.ern  muß. 

Die  dauernden  I,  nt erschiede  zwischen  dem  Blute  von 
.Mann  uml  W eih  bestehen  ti(‘r  Hauptsache  nach  in  einer  gi’ö- 
ßeren  Erythrozyt.enzahl,  einem  höheren  I laemoglohin-  und 
'l’rockenrückst andsgehalt  und  dementsjirechend  einem  höhe- 
ren s[iezifischen  (iewichti“  des  mämilieh(*n  Blutes  gegenüber 
dem  weiblirdien.  Ich  habe  auch  diese  Unterschiede  schon  wie- 
derholt andeutungsweise  erwähnt  und  in  d(*r  eingangs  g<‘ge- 
tierien  Zahlenaufsl  elhing  liher  das  normale  Blut  zur  (leltung 
gebracht,  insoferne  als  doit  (ilie  Uenko/.y t enwert e natürlich 
ausgeschlossen)  immer  die  niedrigenm  Werte  bis  zum  Mittel 
«lern  weiblichen,  die  Werte  vom  .Mittel  aufwärts  (hmi  männ- 
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liehen  Geschlechte  als  Regel  zugehören.  Ich  betone  aber  noch- 
mals, daß  es  sich  wiederum  nur  um  Zahlen  handelt,  die  Gel- 
tung haben  als  Durchschnittswerte  aus  einem  großen  Unter- 
suchungsmaterial, die  aber  nicht  in  jedem  einzelnen  Falle  zu- 
treffen müssen.  Jede  normale  Frau  hat  das  volle  Recht,  auch 
die  physiologischen  Höchstwerte  aufzuweisen  ; nicht  umge- 
kehrt aber  der  Mann,  wenn  er  als  völlig  normal  gelten  will, 
das  Recht,  die  unter  dem  Mittelwerte  liegenden  niedrigen 
Zahlen  zu  haben.  Im  Einzelfalle  spielen  da  die  früher  erwähn- 
ten konstitutionellen  Momente  die  Hauptrolle. 

So  sehr  im  allgemeinen  die  angeführte  Tatsache  als  sicher 
anei'kannt  wird,  so  wenig  übei’einstimmend  sind  die  dafür  ge- 
gebenen Erklärungen.  Ganz  gewiß  ist  nur  soviel,  daß  nicht 
die  normale  menstruelle  Blutung  des  geschlechtsreifen  Weibes 
die  Ursache  der  niedrigeren  Zahlenwerte  bei  ihm  darstellt,  daß 
also  in  der  Menstruation  gewöhnlich  ein  «anaemisierender» 
Faktor  nicht  gesehen  wei’den  kann.  Ich  komme  darauf  gleich 
noch  ausfülu-licher  zurück.  Ich  muß  vielmehr  in  dies('r  Frag(> 
wenigstens  teilweise  den  Standpunkt  von  G r a w i t z ein- 
nehmen, daß  die  niedrigeren  Durchschnittswerte  im  Blute  nicht 
ausschließlich  eine  Folge  sexueller  ^’orgänge,  sondern  zum 
Teile  auch  der- Ausdi-uck  der  zumeist  doch  zarteren  Konsli- 
tution  im  A'ereine  mit  der  geringeren  Muskeltätigkeit  und  kör- 
perlichen Arbeitsleistung  des  Weibes  sind,  welche  Momente 
alle  unter  gewöhnlichen  N'erhältnissen  und  wieder  im  Durch- 
schnitte genommen  doch  als  Tatsache  außer  Frage  stehen. 
Ich  meine  dementsprechend  auch,  daß  die  Geschlechtsunter- 
schiede im  Blute  noch  geringer  ausfallen  würden  als  sie  ohne- 
hin schon  sind,  wenn  man  Untersuchungsreihen  an  Frauen 
und  Männern  von  annähernd  gleichem  Ernährungszustände, 
die  auch  unter  gleichen  Bedingungen  eine  gleiche  Arbeit  zu 
leisten  haben,  durchführen  wollte.  Allerdings  wird  auch  dann 
eine  Übereinstimmung  nicht  zu  erzielen  sein,  weil  nun  einmal 
das  weibliche  Geschlecht  im  Durchschnitte  zarter  gebaut  und 
muskulär  minder  entwickelt  ist ; diese  Konstitutionsunter- 
schiede  würden  sich  auch  dann  gewiß  noch  immer  zur  Geltung 
bringen.  Und  diese  konstitutionelle  Komponente  dürfte  allerdings 
mit  der  Geschlechtsfunktion,  wahrscheinlich  mit  der  intern- 
sekretorischen Tätigkeit  der  Ovarien  in  Zusammenhang  stehen. 

Es  ist  jedenfalls  als  belangreich  hervorzuheben,  daß  die 
vollen  Geschlechtsunterschiede  erst  mit  der  Entwicklung 


2)  Erkläruiif^fl- 
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der  st‘kiiii<latfii  (Icsrliloclilscliaraklfjre,  also  '/.uv  Zeit  der  Ge- 
scldecldsreife  klar  zu  'raf^^e  küinmen  und  uacli  .Miscliluß 

derselheu,  d.  li.  iiacdi  d(‘m  KlimakLei  ium  des  W cdhes,  wieder  in  den 
I liid ergründ  lrel(Mi.  Hezüglicdi  dei  K'inder  lieben  die  meisLeii 
l'nlersuclier  hervor,  daß  wesiMit liehe  und  halhw(>gs  konstante 
fnterschiede  zwischen  den  beiden’  GeschleehLern  nicht  be- 
stehen. .Mlei'dings  Hingen  auch  einzelne  gegenteilige  Heobach- 
lungeu  vor:  die*  schon  (‘rwälude  .Mitteilung  Vierecks, 

daß  männliche  .N'eutjcdiorene  iin  Dui'chschnil  I um  etwa 
lOO.OOO  Kryl  hrozyten  mehr  aulweisen  als  weihliche,  und 
jene  von  Slameni*),  daß  das  Blut  männlicher  Neugebo- 
rener um  etwa  2%  weniger  Wasser  eni  halte  als  jenes  der  weib- 
lichen. Für  das  spätere  Kindesalter  wird  meines  Wissens  über- 
einstimmend die  (Gleichheit  der  Blutbefimde  bei  Knaben  und 
Mädchen  hervoi’gehoben.  Obwohl  also  die  klinischen  Beob- 
achtungen mit  aller  Sicherheit  dafür  sprechen,  daß  die  Ova- 
rien offenbar  vermöge  der  Produkte  ihrer  inneren  Sekretion 
auf  die  Blul  bildungsorgane  ebenso  wie  auf  den  Körperbau, 
den  Fetthaushalt  und  das  Nervensystem  einen  wesentlichen 
Einfluß  auszuüben  vermögen,  ist  es  doch  bisher  experimen- 
tell nicht  gelungen,  die  Art  dieser  Einwirkung  festzulegen. 
B r ('  u e r und  v.  S e i 1 1 e r**)  haben  z.  B.  in  außerordentlich 
sorgfältigen  üntersuchungen  bei  Hündinnen  im  Alter  von 
I) — 10  -Monaten  durch  Kastration  konstant  eine  gleichmäßige 
.Abnahme  von  llaemoglol)in  und  Erythrozyten  erzielt,  eine 
Zunahme  dieser  Werte  dagegen  bei  supravaginaler  .\m])u- 
putalion  des  Uterus.  Im  vollen  (Gegensätze  hiezu  machte  wie- 
der P i n 7.  a n i***)  die  Beobachtung,  daß  nach  dei-  Kastration 
sowcihl  Haenu)globingehall  als  lirythrozytenzahl  und  Trok- 
kenrüekstand  so  belrächtlich  zunehmen,  daß  Beobachtungs- 
fehler als  ausgeschlossen  gelten  müssen  ; die  Steigerung  der 
IGiythrozytenzahl  betrug  z.  B.  im  Durchschnitte  über  9(M).000 
im  mnP.  .Mag  also  di(*s<^  Frage  noch  ihrer  experinuudellen  Lö- 
sung hai  nm,  so  müssen  wir  doch  W(*nigslens  das  eine  als  siclu*r- 
geslelll  betraehlen,  daß  die  Ovarien  durch  ihre  iulerne  Se- 
kret ion  und  dmcli  die  Bezi(‘hungen,  welche  zwiseluMi  ihnen 
und  d(Ui  anderen  Drüsen  mil  iimerer  S(‘krelion  besleheii,  im- 
.slande  sind,  einen  etd seheidemlen  l'hnriid.!  auf  den  Sloffum- 

•)  Kof.  Kol.  Iiiu-in.  I..  it,  1004. 

••)  .\r«4i.  f.  ox|».  I’iithol.  U(l.  r>().  II.  H-4. 

**•)  Hof,  Kol.  Iwiorn.  I.  II,  11)04. 
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saLz  des  ganzen  Organismus  und  auf  die  funktionelle  Betä- 
tigung gar  mannigfacher  Organe  auszuüben,  und  daß  zu  die- 
sen auch  das  Blutbildungssystem  gehört. 

Ein  paar  Worte  muß  ich  noch  über  das  Verhalten  der 
Leukozyten  beim  Weibe  sagen,  nur  deshalb,  weil  von  einem 
dänischen  Beobachter,  K j e r P e t e r s e n*),  die  Behauptung 
aufgestellt  wurde,  die  Leukozytenzahl  des  Weibes  schwanke 
im  Gegensätze  zu  jener  des  Mannes,  die  mehr  konstant  sei, 
in  außerordentlichem  Maße,  und  zwar  zwischen  3000  und  24.000, 
wobei  bald  nacheinander  entnommene  Bluttropfen  sehr  große 
Unterschiede  aufweisen.  Schon  T h 0 m s e n**)  hat  auf  Grund 
zahlreicher  eigener  Kontrolluntersuchungen  die  Unrichtig- 
keit dieser  Behauptung  nachgewiesen  und  die  Meinung  aus- 
gesprochen, daß  die  erstgenannten  Untersuchungsergebnissc 
auf  einer  fehlerhaften  Methodik  beruhen  müssen.  Ich  kann 
auf  Grund  von  Untersuchungen,  welche  ich  vor  Jalircn  auf 
meiner  Abteilung  durchführen  ließ,  nur  die  gleiche  Überzeu- 
gung aussprechen.  Gewiß  ist  es  häufig,  daß  Frauen  stärker 
nervös  reizbar,  überempfindlich  sind,  gewiß  werden  solche 
Frauen,  wie  schon  früher  hervorgehoben  wurde,  auch  eine, 
besonders  lebhafte  leukozytäre  Reaktion  auf  alle  möglichen 
Einflüsse  hin  aufweisen,  aber  von  Schwankungen  der  ange- 
gebenen Art  und  Ausdehnung  kann  keine  Rede  sein. 

Und  nun  komme  ich  zu  den  durch  zeitweilige  Geschlechts- MeLteüat^n'^aü 
funktionell  beim  Weibe  hervorgebrachten  Schwankungen  ,^,^1 
Veränderungen  des  physiologischen  Blutbildes.  Da  iväre  zu- 
nächst die  Menstruation  zu  besprechen,  über  deren 
Bedeutung  für  den  Blutbefund  die  Vorstellungen  in  Ärzte- 
kreisen durchaus  unklar  zu  sein  scheinen.  Vor  allem  muß  i)  Aiigempines. 
ich  nochmals  hervorheben,  daß  die  Blutung  bei  der  normalen 
Menstruation  absolut  nicht  die  Bedeutung  einer  anaemisie- 
renden  Schädlichkeit  haben  kann,  da  der  Blutverlust  an  sich 
viel  zu  gering  dazu  ist  und,  wenn  er  überhaupt  einen  Einfluß 
hätte,  nur  im  gegenteiligen  Sinne,  nämlich  anregend  auf 
die  Blutbildung  zu  wirken  vermöchte.  Es  sprechen  aber  alle 
Beobachtungen  dafüi’,  daß  er  überhaupt  keine  Bedeutung 
hat.  Dagegen  sind  immerhin  bemerkenswerte  Schwankungen 
der  Erythrozyten-  und  Haemoglobinwerte  um  die  Zeit  dej' 

*)  Inaug-Diss.  Kopenhagen  u.  Beiträge  zur  Klinik  der  Tuberkulose,  Bd.  I. 

Suppl.  (Fol.  haem.  III.  9,  1906). 

**)  Dänisch,  Ref.  Fol.  haem.  V.  5,  1908. 
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24.  \'()ilc* *•)«un};. 

Mt'Mslnuilion  1h“oI>:u-IiI rl  woidcn,  wclclio  l,(*ils  konf^inr'iile,  Icils 
inkoii‘rrin*nl I*  k’rliöhimgoii  und  S(‘nkuiif'(*n  dieser  Zahlen  h<*- 
tifirni  lind  (‘inen  p*\vissen  Zn.sanmnMilianp  mit  den  die  Ovu- 
lation hegleitiMiden  Erscheinnngim  im  Bereiche  d(*s  .\erven- 
syst eines  erkennen  lassen. 

Alh‘  Begleit  erscheinnngen  dar  MensLriial  ion  la.ssen  nach 
(1  ()  ()  d m a n n*)  eimm  w ellenai  tigen  \ erlaul'  eikennen, \vo- 
hri  (h>r  W ellenherg  den  Tagen  der  Ovnlalion  ents|)i  icht  und 
demgemäß  der  menstruellen  Bhitimg  regelmäßig  um  einige 
(4 — 7)  Tage  \ oransgeht.  Diese  prämenstruelle  Zeit  wird  als  eine 
INniode  erhöhter  vitaler  Energie  hezeichnet  mit  gesteigertem 
Blutdruck,  erhöhter  W’ärmejnoduktion  und  vermehrter  Ilarn- 
stoflausscheidimg  ; während  ihrer  Dauer  treten  auch  sehr  häu- 
fig hei  nicht  völlig  gesunden  Frauen  teils  als  nervös  zu  he- 
zeichnende,  teils  organisch  bedingte  Beschwerden  auf, welche 
letzteren  etwa  von  Organ  Veränderungen  herrühren,  die  noch 
nicht  völlig  ausgeheilt  sind,  in  der  übrigen  Zeit  aber  heschwer- 
delos  verlaufen.  So  tritt  nach  verschiedenen  Beohachtungen 
(H  i e h o 1 d,  Le  n h a r t z*‘)  während  der  prämenstruellen 
Zeit  hei  Tuberkulösen  und  anderweitig  Kranken  leicht  Fie- 
ber auf,  habituelle  Obstipation  und  nervöse  .Magen-Darm- 
störungen  machen  sich  stärker  geltend,  mitunter  kommt  es 
zu  .Melancholie  oder  doch  zu  mehrtägiger  Niedergeschlagim- 
heit,  und  P a 1 t a u f hat  die  Beobachtung  gemacht,  daß  Frau- 
enselbstmorde meistcmteils  bei  nicht  ruhendem  (ienitale,  also 
um  die  gleiche  Zeit  erfolgen.  .\uch  diese  verschiedenartigen 
Störungen  werrlen  mit  Flinflüssen  der  inneren  Sekretion  di'r 
Ovarien,  die  unmittelbar  vor  der  Beifung  des  Oraaf’ scheu 
h'ollikels  am  stärksten  sein  dürfte,  in  Zusammenhang  gebracht. 

Was  nun  im  besonderen  dii*  Blut verändiMungen  zur  Zeit 
der  .Mimstruat ion  betrifft,,  so  lagen  bis  vor  kurzimi  nur  ver- 
cinzflte  und  nicht  systematische  lint ersuchungen  vor,  aus 
dfin‘ii  irgfiulwelche  Schhisse  zu  ziehen  nicht  möglich  war. 
b h führe  nur  an,  daß  B c i n e r I sowohl  als  S <•.  h w i n g e, 
wch  ln*  allerdings  nur  b(*i  zwei  Frauen  vor,  zum  l'eile  wälimid 
uiul  ji'denfalls  wieder  naeh  der  Menst  rual  iou  das  Blut  unter- 
siiehlen,  niemals  eine  sichere  \ erminderiing  der  lOrvI  hro/.yl  en- 
imd  I laemoglobinwerl  e Wiihreiid  und  naeh  der  .Mensl  rual  ion 

•)  Zit.  iiiK'li  .\  n II  a I’ i'i  I / I.  W'r.  klin.  Woclu'imclir..  litlll,  Nr.  7.  iineli 
wiiitiTo  nitonitiimiiKalii-M  y.ii  fiiiiliMi  Hiiicl. 

*•)  Zit.  olieiulort. 
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roölslcllen  komiLcii,  sondern  lediglicli  inm'rlndb  der  Fc'ldci'- 
urenzcn  schwankende  Werte  fanden.  Ilaycm  lungcgen  und 
R e i n I bemerkten  eine  Verminderung  beider  Wei-te  w ä li- 
rend  der  Menstruation  und  eine  Wiederzunaltme  n a c li 
ihr.  S c h m a 1 1 z hat  schon  wahrend  der  Menstruation 
eine  Vermehrung  der  Blutdiclite  gefunden.  — Kbenso  wech- 
seln die  Leukozytenbefunde.  Die  meisten  Autoren  sprechen 
von  einer  leichten  Zunahme  und  Hayem  beziffert  diese 
auf  1000  bis  2000  im  mm^  Andere  Forscher,  unter  iluien 
Schwinge,  haben  keine  nennenswerten  Abweichungen  gefun- 
den. Auch  bezüglich  der  Mischungsverhältnisse  der  einzel- 
nen Leukozytenarten  konnte  C a r s t a n j e n,  der  einzige, 
der  verläßliche  Zählungen  der  Verhältniswerte  vornahm,  zu 
keinem  übereinstimmenden  Ergebnisse  gelangen.  Er  unler- 
suchte  fünf  gesunde  Frauen  vor,  während  und  nach  der  Men- 
struation, fand  beträchtliche  Schwankungen  in  den  \'erhält- 
niswerten  der  einzelnen  Leukozytenarten,  abei-  Sclnvankungen 
von  geradezu  entgegengesetzter  Richtung  in  den  vei'schie- 
denen  Fällen.  Ausführlichere  und  systematischerem  Unter- 
suchungen machte  anscheinend  zum  erstenmale  Ricca- 
B a r b e r i s*)  in  Turin.  Er  fand,  daß  0 — 7 Tage  v o r Eintritt 
der  Menstruation  eine  bedeutende  Herabsetzung  dei'  Mae- 
moglobinmenge  bei  gleichbleibendei'  Eiwthrozy tenzahl  ei'folgt; 
auch  das  spezifische  Gewicht  sinkt,  die'  Leukozytenzahl 
ist  verschiedenartig  erhöht,  mehr  durch  Zunahme  der  Lympho- 
zyten als  der  Neutrophilen.  Die  Eosinophilen  schwanken  un- 
regelmäßig. Zu  Beginn  der  Menstruation  steigt  das  Haemo- 
globin  wieder  an,  um  aber  gegen  Ende  der  Blutung  neuerlich 
zu  sinken  ; jetzt  sinkt  jedoch  die  Erythrozytenzahl  im  gleichen 
Maße  mit.  Auch  die  Leidcozytenzahl  fällt  wieder  ab.  Von  Un- 
tersuchungen über  die  Zeit  nach  der  Menstruation  fehlt  ein 
Bericht.  Die  gleichen  Veränderungen  wie  um  die  Zeit  der  Men- 
struation treten  auch  bei  ausbleibender  Blutung  und  bei  Schwan- 
geren zu  jener  Zeit  ein,  zu  welcher  die  Menstiuation  hätte  er- 
folgen sollen.  Sie  haben  also  nichts  mit  der  Blutung  zu  tun, 
sondern  hängen  mit  der  Ovulation  und  den  um  diese  Zeit  in 
den  Eierstöcken  vorgehenden  Veränderungen  zusammen. 

Eine  zweite  ausführliche  Studie  über  diesen  Gegen- 
stand lieferte  neuestens  Anna  P ö 1 z 1.  Sie  fand  regelmäßige 

*)  Archivio  per  le  Scienze  Mecliche  Bd.  29,  Nr.  8,  1905:  Ref.  Fol.  liaemat.  II L, 
2,  1906. 
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24.  VorleHiiii}'. 


3;  KrkUruof^nvi-r- 
nche. 


\’riäM»l(TiMi‘'rn  in  den  Zahlenvciliällnissfii  dn.s  niuL(‘.s  (mir 
luyHirozytiMi  und  1 laiMnojrloltin  wurden  nnLer.snclil.)  ; aber 
sie  waren  nicld  t^leicliarl  i<(.  Am  hänfif'.si.en  zeigLii  sicli  einige 
(mindestens  zwei)  l’age  v o r liinLi'iü  der  MensLiaiation  ein 
sidir  bedeutender  Anst  ieg  der  bn-yt  brozyLenzalil,  sellist  nm  1 
bis  1^  Millionen.  I)er  Mölu'pnnkt  dieses  Anstieges  ist  meisten- 
teils 2 — d d’age  vüi’  liintritt  der  Blutung  eiTeicbt;  einen  bis  zwei 
Tage  vor  diesem  Zeitpnnkti'  und  mir  ausnahmsweise  erst  zn- 
gbueb  mit  ihm  erfolgt  ein  Abfall  der  Erytbrozytenzabl,  der 
mitunter  eben  so  slark  ist  wie  der  .Anstieg,  mitunter  geringer, 
lind  regelmäßig  folgt  sogleich  nach  der  Menstruation  ein  neuer 
Anstieg,  der  gi'Wübnlich  die  Ilölie  des  prämenstruellen  nicht 
erreicht ; erst  dann  kommt  der  Ausgleich.  — Die  Ilaemoglobin- 
werte  (bestimmt  nach  Sahli)  bewegen  sich  aber  nicht  parallel 
den  Erythrozytenzahlen,  sondern  zeigen  nur  geringe  Schwan- 
kungen, die  mitunter  gerade  entgegensetzt  der  Erythrozyten- 
kurve vei’laufen  können.  — Von  diesem  häufigsten  Typus  wer- 
den einzelne  .Ahweichungen  beohachtet,  so  Geringfügigkeit 
(Jes  prämenstruellen  und  stärkeres  Ilervortreten  des  post- 
menstruellen Erythrozytenanstieges.  A.  P ö 1 z 1 bringt  diese 
Schwankungen  el»enso  wie  alle  übrigen  Störungen  im  Bereiche 
der  «W  ellenbewegung»  zur  Zeit  der  Menstruation  mit  den  A'or- 
gängen  im  Ovarium  in  Zusammenhang,  wie  ich  das  früher  aus- 
geführt habe.  Sie  kann  aber  über  die  Mechanik  des  Zustande- 
kommens der  Veränderungen,  insbesondere  wegen  der  Disso- 
ziation von  Erythrozyten-  und  Haemoglobinwerten  zu  keinem 
sichenm  Schlüsse  kommen,  neigt  jedoch  der  Ansicht  zu,  daß 
eine  durch  N’orgänge  der  inneren  Sekretion  erzeugte  Beizung 
des  -Mai'kgewebes  die  Ursache  sein  könnte. 

Weitere  Untersuchungen  über  diese  h'rage  liegen  bisher 
nicht  vor,  und  aus  den  vorhandenen  kann  ich  auch  nicht  zu 
weiteren  Schlüssen  gelangim  als  H i c c a - B a r b e r i s und 
P ö I z 1,  umsoweniger,  als  die  Ergebnisse  der  Untersuchungen 
dieser  beiden  .\utoren  einander  größtenteils  widerstreiten. 
I )ie  griißl e SchwiiM’igkeil,  für  eine  Klärung  bildet,  die  in  beiden 
U nt ersnehungsreihen  vermerkte  Disharmonie  zwischen  hu’y- 
throzylen-  und  1 laemoglobinwerten,  und  gi'rade  dieser  wegen 
halte  ich  vor  der  .Ableitung  v'on  Schlußfolgerungen  noch  die 
Aornahme  neuer  Untersnclinngen  füi’  notwendig,  widl  ich  von 
einem  schwer  zn  liberwindenden  .Mißtrauen  gegen  unsere 
llaemomeler  und  ihre  Anwendnngswei.se  erfiilll  und  solche 
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Unslinimigkeiten  physiologischer  Befniule  immer  auf  Uiizu- 
verlässigkeil-  der  Methoden  bezw.  der  Api)arale  zurückzuführen 
geneigt  bin.  Siclier  ist  ja  jedenfalls,  daß  längerdauernde  Ver- 
änderungen des  Blutbildes  durch  die  normale  Menstruation 
nicht  gesetzt  werden;  aber  wenn  auch  nur  die  von  P ö 1 z 1 
beschriebenen  zeitweiligen  Schwankungen  zu  Beeilt  bestehen, 
so  sind  sie  schon  für  die  Beurteilung  des  Blutbilds  bei  geschlechts- 
reifeu  Frauen  von  großer  Bedeutung,  umsomehr,  als  die  Beaktion 
eine  individuell  sehr  verschiedene  zu  sein  scheint.  Ollenkundig 
tragen  ja  an  diesen  und  anderen  Begleiterscheinungen  der 
Menstruationsperiode  die  Vasomotoren  die  ausschließliche  oder 
doch  wenigstens  die  Hauptschuld;  und  jeder  von  uns  weiß  wohl, 
wie  außerordentlich  verschieden  deren  Anspruchsfähigkeit  und 
wie  quantitativ  und  qualitativ  verschieden  deren  Beaktion 
namentlich  bei  Frauen  ist.  Wir  werden  also  große  individuelle 
Unterschiede  ohneweiters  begreillich  und  natürlich  linden; 
immerhin  muß  möglichst  viel  Tatsachenmaterial  zusammenge- 
Lragen  werden,  da  die  Feststellung  der  in  l^eti-acht  kommenden 
Möglichkeiten  und  \\'ahrscheinlichkeiten  sowie  ihrei'  Grenzen 
für  die  Beurteilung  der  Blutbefunde  bei  geschlechtsreifen 
Frauen  in  Bezug  auf  ihre  physiologische  oder  pathologische 
Bedeutung  von  der  allergrößten  Mächtigkeit  ist.  Ich  kann  auch 
A.  P ö 1 z 1 nur  beistimmen,  wenn  sie  sagt,  es  müsse  in  Erkennt- 
nis der  menstruellen  Schwankungen  gefordert  werden,  daß  bei 
Blutbefnnden,  welche  sich  auf  geschlechtsreife  Frauen  beziehen, 
immer  das  Zeitverhältnis  zur  Menstruationsperiode  angegeben 
werde. 

Von  weit  einschneidenderen  Folgen  für  das  Blutbild  des 
M^eibes  als  die  Menstruation  sind  ohne  Frage  Sch  w anger- 
Schaft,  Gehn  r t und  M'  o c h e n b e t t. 

Diese  Zustände  im  Creschlechtsleben  der  Frau  haben 
auch  bezüglich  des  Blutes  schon  außerordentlich  früh,  zu  Zeiten, 
wo  ^'on  einer'  Blutuntersuchung  nach  unseren  heutigen  Be- 
grilTen  noch  gar  keine  Hede  sein  konnte,  die  Aufmerksamkeit 
der  Ärzte  in  Anspruch  genommen,  und  es  entstanden  auf  Grund 
mangelhafter  oder  unrichtiger  Beobachtungen  Anschauungen 
und  Schlagworte,  die  zum  Teile  bis  in  die  neueste  Zeit  Geltung 
behielten  oder  doch  trotz  besserer  Untersuchungen  mit  ent- 
gegengesetzten Ergebnissen  immer  wieder  an  die  Oberlläche 
kamen.  Wir  werden  also  hier  ganz  besonders  gezwungen  sein, 
an  vielen  Angaben,  namentlich  aus  früherer  Zeit,  strenge  Kritik 


0)  Einfluß  von 
Schwangerscli  a£  t , 
Geburt  und  Wo- 
chenbett au£  den 
Blutbefund. 


1)  ÄIUtv  Au- 
'^ciiauun^ii  dar- 
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der  ScKwangbivn. 


-lOO  24.  V’orlesung. 

/u  üIhmi  iiiid  liit*  1111(1  da  imiic  lief  cingcfWiirzrlLc  AiLscliaimiig 
•r:iii/.  iiüddiMii  als  V(dlig  iiiilMTcdd igL  und  uidialLhai-  zunick- 
zu weisen. 

Wie  Payer*)  in  seiner  das  liislorisdie  MaLnial  ganz 
aulJeroi-deidlidi  sorgfällig  zusammeushdlenden  ArlieiL  ausfülirL, 
reichen  di«;  Betraddungen  üher  BluLveränderungen  währeinJ 
der  Sdiwaiigersdiafl.  his  auf  II  i p p o k r a L e s zurück.  lJi(*ser 
meint,  die  Mensl ruafion  hieihe  während  der  Schwangerschaft 
aus,  weil  das  Kind  alles  Blut  für  seine  Eidwicklung  in  Anspruch 
ninnnt.  Spüler  sah  man  in  diesem  Auslileihen  der  menstruellen 
Bildung  die  Ursache  für  eine  «Plethora»  der  Schwangeren. 
Dann  fand  man  veimehrte  Speckhaidhildung  des  Blutes  und 
(‘ine  zarte  milchige  Trühung  des  Serums  durch  Beimengung 
einer  feinsten  F(dtemulsion.  Auüeiordentlich  lleißig  beschäftigte 
sich  im  vorigen  Jahrhundert  Nasse  mit  dem  Blute  der  Schwan- 
geren, indem  er  bei  82  solchen  Frauen  das  Aderlaßhlut  unter- 
suchte. Er  fand  eine  Vermehrung  des  Fibrins  vom  6.  Schwanger- 
sdiaftsmonat(?  an,  eine  deutliche  Zunahme  der  Leukozytenzahl, 
eine  N’ermindcrung  des  Haemoglobins  und  des  Eisengehaltes 
und  eine  vom  2.  bis  zum  ß.  oder  8.  Monate  steigende,  dann  aber 
wieder  zurückgehende,  im  ganzen  mäßige  Herabsetzung  des 
spezifischen  Gewichtes  des  Blutes  und  in  den  letzten  3 M'ochen 
auch  eine  Herahsetzung  des  spezifischen  Gewichtes  des  Serums. 
Er  meint,  daß  die  Bhitbeschaffenheit  bei  Scliwangeren  jener 
nach  schweren  Blutverlusten  entspreche.  Andere,  namentlich 
französische  Autoren  fanden  auch  nocli  eine  Herabsetzung  der 
F.rythrozytenzahl,  und  so  entwickelte  sicli  im  Gegensätze  zu 
d(‘r  früheren  Lehre  von  der  Plethora  eine  zweite,  nicht  minder 
unberechtigte  Lehre  von  der  Chloranaemie  der  Schwangeren, 
r.  a z e u X und  S c a n z o n i waren  die  Hauptvertreter  dieser 
zw(‘it(>n  Irrlehre,  K i w i s c li  fügten  zur  Ghioranaemie  noch  eim* 
seröse  Plethora  (seröse  Polyhaemie).  Auch  i r c h o w he- 
teiligti“  si(di  an  der  Diskussion  dieser  Fragen,  anerkannt('  (“ine 
\ Crmehrung  des  \Vass(‘rgehaltes  des  Blutes  unter  v (“rminderung 
des  spezifischen  Gewichtes,  eine  l'hhrin-  und  F(‘tt Vermehrung 
und  die  Ziinalime  der  Leukozyl.(“n,  verwarf  aber  di(“  senise 
Plethora.  .Nach  seinen  .\uschauungen  hi'ruht  die  \on  .Monat  zu 
Nbtnal  sich  steigeinde  Ziinahim*  d(*r  Li'ukozytenzalden  auf  (“iner 
erheblichen  \ Crgcrißerung  (J(*r  Inguinal-  und  LumhaldriiS(*n. 

•)  Arcli.  f.  ( lyiiiu’koldijio,  Md.  71.  I!I04,  Hiolin  dort  dio  iiii  folm>inlen  r.itii'rU“ 
Literatur. 
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Ich  übergehe  jetzt  eine  große  Zahl  von  Beobachtungen 
und  Anschauungen  und  wende  mich  gleich  den  Untersu- 
chungen zu,  welche  bereits  mit  modernen  Hilfsmitteln  an- 
gestellt wurden. 

Diese  ergaben  zunächst  einen  energischen  Widerspruch 
gegen  die  Lehre  von  der  Chloranaemie  der  Schwangeren,  Wäh- 
rend einige  Autoren  (Fehling,  M e y e r)  noch  eine  gering- 
gradige Herabsetzung  des  Farbstoffgehaltes  nach  Fleischl 
vorfanden,  konnten  andere  Untersucher  normale  Werte  oder 
sogar  eine  leichte  Zunahme  gegenüber  dem  Durchschnittswerte 
bei  nichtschwangeren  Frauen  feststellen.  R e i n I fand  zwar 
öfters  niedrigere  Werte  für  Erythrozyten  und  Haemoglobin 
als  in  der  Norm,  doch  gingen  beide  Werte  einander  parallel  ; 
in  anderen  Fällen  bestand  überhaupt  keine  \Arminderung. 
Ähnliche  Befunde  erhob  D u b n e r,  der  weiters  eine  Vermin- 
derung von  Haemoglobin  und  Erythrozytenzahl  in  den  ersten 
Tagen  des  Wochenbettes  feststellte,  umso  stärker,  je  bedeu- 
tender der  Blutverlust  und  je  scliwächlicher  das  Individuum  war. 
Im  weiteren  Verlaufe  des  Wochenbettes  fand  er  dann  ein  von  Tag 
zu  Tag  fortschreitendes  Steigen  der  Erythrozyten-  und  Hae- 
moglobinwerte.  Schröder  endlich  kam  zu  der  Meinung, 
daß  im  Durchschnitte  sogar  eine  Steigerung  der  Erythrozyten- 
und  Flaemoglobinwerte  während  der  Schwangerschaft  be- 
stehe, welche  Steigerung  erst  durch  die  Entbindung  unter- 
brochen werde  ; sie  sei  durch  eine  der  Hypertrophie  verschie- 
dener anderer  Organe  während  der  Schwangerschaft  entspre- 
chende gesteigerte  Tätigkeit  der  Blutbildungsstätten  bedingt. 
Aber  auch  er  hatte  bei  einer  Minderzahl  von  Frauen  Werte 
gefunden,  welche  unter  dem  Mittel  für  nichtschwangere  Frau- 
en standen.  Bernhard  sowohl  als  L e b e d e f f kommen  zu 
der  Meinung,  daß  die  Schwangerschaft  nur  bei  schwächlichen 
Individuen  eine  anaemisierende  Wirkung  ausübe,  daß  hin- 
gegen bei  kräftigen  Frauen  die  Werte  der  Erythrozyten  und 
des  Haemoglobins  sich  namentlich  gegen  das  Ende  der  Schwan- 
gerschaft zu  steigern.  Zu  ähnlichen  Ergebnissen  gelangt  auch 
Wild:  Die  Mehrzahl  der  Frauen  hat  eine  Zunahme  beider 
Werte  während  der  Schwangerschaft,  die  Geburt  bringt  eine 
\ orübergehende  Herabsetzung  mit  sich,  im  Wochenbette  aber 
erfolgt  ein  ziemlich  rascher  Wiederanstieg.  Payer  selbst 
endlich  kommt  auf  Grund  seiner  eigenen  Untersuchungen 
zu  dem  Ergebnisse,  daß  das  Blut  der  Schwangeren  sich  als  ein 

Türk,  Haematologie  n.  1, 


2)  Moderne  Unter- 
suchungen und 
ihre  Ergebnisse. 

a)  Erytlirozyten, 
Hacinoglobiii  und 
Dichte. 
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b)  Mbb’kiilari- 
KonvritraUoii, 
Alkalcmwnx. 


solches  mit  einer  normalen  Zahl  roter  Bhitkör|jerchen  nncl 
mit  normalem  llaemoglobingehalle  darslellt.  — ln  sorgfäl- 
tigen l’ntersuchungen  kam  auch  M (i  1 1 e n h e r g*)  zu  flem 
l’hgehnis,  daß  bei  29  von  seinen  42  Fällen  in  der  Schwangei- 
schaft eine  Zunahme  der  Erythrozytenzahl  bis  zu  900.000  auf 
(.len  mm^  stattfand,  während  zwölf  l*'älle  eine  \’erniinderung 
zi'igten,  und  daß  bei  37  von  diesen  h’ällen  eine  Steigerung  des 
1 laemoglobingehaltes  auftrat,  während  vier  unverändert  bli(*- 
hen  und  nur  einer  eine  Abnahme  erkenm*n  ließ.  Auch  Z a n- 
gemeister**)  fand  einen  um  etwa  .Million  Iniheren 
Durchschnittswert  für  Erythrozyten  bei  schwangeren  Flauen 
g(‘genüber  nichtschwangeren. 

.\ußer  Erythrozytenzahl  und  llaemoglobingidialt  fan- 
den, wie  bereits  erwähnt,  auch  noch  das  spezifische  Gewicht 
des  Blutes  und  seine  Leukozytenzahl  eingehende  Beobachtung, 
in  neuerer  Zeit  auch  seine  molekulare  Konzentration.  Be- 
züglich des  spezifischen  Gewichtes  sind  wohl  noch  immer  die 
Arbeiten  Nasses  die  genauesten  und  maßgebendsten.  Er 
fand  als  Durchschnittswerte  bei  gesunden  Frauen  ein  spe- 
zifisches Gewicht  des  Gesamtblutes  von  1055.3,  des  Seruns 
von  1026.3  ; bei  Schwangeren  hingegen  beobachtete  ei-  vom 
zweiten  bis  sechsten  Monate  einen  Durchschnittswert  von  1052, 
\om  sechsten  bis  achten  Monate  1049.7,  im  neunten  .Monate 
1051.3,  bei  Kreißenden  1053.3  für  das  Gesamtblut.  Die  Dichte 
des  Blutserums  bestimmte  er  bei  Schwangeren  im  .Mittel  mit 


1025.4.  L e b c d e f f fand  als  Begel  eine  Herabsetzung  d(*s 
sp(!zifischen  Gewichtes  bis  zu  einem  Mittelwerte  von  1047, 
B 1 u m reich  dagegen  beobachtete  Werte  von  1049 — 1052, 
wobei  sein  Normalwert  für  Frauen  mit  1051  bestimmt  wurde. 
Z a n g e m (!  i s t e r fand  trotz  der  hohen  ErvI  lu’ozvtenzahhm 
das  Plasma  der  Schwangeren  spezifisch  leichter,  also  wass(M- 
reicher  als  normal  und  sprach  von  einer  Mydroplasmie.  .\ucli 
Payer  fand  im  .Vderlaßblutc  von  drei  I^’ällen  eine  IxMleutende 
Herabsetzung  des  spezifischen  Giiwichles  des  Gesamt blul (\s 
und  des  Serums  gf^genüber  der  Norm,  ln  dieser  Frage  also 
gil»t  es  beinahe  keinen  \\'iderspruch  : aber  das  ist  auch  so  ziem- 
lich die  einzige. 

Schon  beziiglich  der  molekularen  Konzeid  rat  ion  beste- 
hen wieder  Gegensät,ze  in  den  Befunden  : tun  'l'eil  der  Auto- 


•)  F)inH«rtnt.  Unll«  litOI,  «.  Hoyiniinn,  Kol.  Iuumii.  III.  I.  I!KH>. 
Zoitwlir.  f.  ( IfliiirlHliilfo  n.  Uynaokologio,  H«l.  Ill,  liia.'l. 
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ren  (K  r ö n i g und  F ü r t h ^),  Z a n g e m e i s t e r,  Sci- 
p i a d e s und  F a r k a s u.  a.)  fanden  eine  herabgesetzte 
osmotische  Konzentration.  Payer  und  einige  andere  fanden 
sie  normal.  Alle  Abweichungen,  die  gefunden  wurden,  sind 
minimal,  indem  die  Gefrierpunkts-Erniedrigung  kaum  um  ei- 
nige i«,"  C vom  normalen  Durchschnitte  (— 0 56®C.)  abweicht ; 
sie  sind  sonach  wohl  ohne  jeden  Belang  ; auch  wurde  zumeist 
ein  vollkommenes  oder  annäherndes  osmotisches  Gleichgewicht 
zwischen  mütterlichem  und  fötalem  Blute  festgestellt. 

Von  einigen  Autoren  wurden  auch  Alkaleszenzprüfungen 
angestellt,  allerdings  mit  recht  verschiedenen  Methoden.  L e- 
1.)  e d e f f und  B 1 u m r e i c h fanden  eine  ausgesprochene 
Ei-höhung  der  Alkaleszenz,  Payer  dagegen,  der  mit  der  Me- 
thode von  K raus  die  native  Alkaleszenz  bestimmte,  fand 
diese  ebenso  deutlich  herabgesetzt,  desgleichen  Z a n ge- 
rn e i s t e r sowie  Bar  und  D a u n a y ®).  Ebenso  wider- 
spruchsvoll sind  die  Angaben  über  den  Stickstoffgehalt  : 
teils  wird  er  normal,  teils  vermindert  gefunden.  Was  die  Fi- 
brinbildung betrifft,  so  bestreitet  B a i n e r i ‘‘)  in  neue- 
rer Zeit  die  seit  Nasse  geltende  Anschauung,  daß  das  Blut 
der  Schwangeren  abnorm  leicht  gerinne. 

Eine  sehr  eingehende  Beachtung  hat  endlich  die  Frage 
der  L e u k o z y t e n V e r h ä 1 1 11  i s s e während  der  Schwan- 
gerschaft erfahren,  ^\'enn  wir  von  den  schon  oben  erwähnten 
älteren  Arbeiten  absehen,  so  ist  die  erste  bedeutungsvolle 
neuere  Mitteilung  von  Bieder  ausgegangen.  Er  fand  bei  21 
von  31  untersuchten  Schwangeren  eine  deutlich  ausgespro- 
chene Leukozytose,  schwankend  zwischen  10.200  und  16.500, 
mit  einem  Durchschnittswerte  von  13.000.  Die  Leukozytose 
fehlte  nur  etwa  bei  der  Hälfte  der  Mehrgebärenden,  während 
sie  bei  allen  Erstgebärenden  mit  Ausnahme  einer  einzigen, 
welche  sich  erst  im  2. — 3.  Schwangerschaftsmonate  befand, 
stets  ausgesprochen  war.  Bemerkt  wird,  daß  bei  den  Schwan- 
geren die  Verdauungsleukozytose  konstant  ausbleibt.  Die 
prozentischen  Verhältnisse  der  einzelnen  Leukozytenarten  be- 
stimmte Bieder  nur  in  zwei  Fällen  ; das  einemal  fand  er 
20.8%,  das  anderemal  33Vs%  einkernige  Elemente.  — Die 


Monatechr.  f.  Geburtsh.  u.  Gynaekologie,  Bd.  13,  1901. 
“)  Hegars  Beitr.  z.  Geburtsh.  u.  Gynaekologie,  Bd.  9. 
ä)  S.  Heymann’ s Rof.,  Fol.  haem.  III.  1.  1906. 

*)  Ebendort. 
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seiLlieiigen  L'iiLersiicliungcii  lialxMi  im  großen  und  ganzen 
H i e d e r s Angaßen  besl  äligL  und  erweiLerL.  Fiir  die  erste 
Zeit  der  Scliwangerscliaft  wird  auch  l)ei  Erstgebärenden  eine 
absolute  Leukozytose  nicht  gefundeji.  \’i(d  weniger  gleich- 
artig gestalten  sich  die  lUdunde  jedoch  in  den  letzten  Monaten 
und  insbesondere  in  den  letzten  Wochen  und  Tagen  d(‘r  HchwaJi- 
gerschaft.  Zunächst  wird  last  allgemein,  gleichwie  schon  von 
H i e d e r,  der  wesentliche  ünlerschied  in  dem  Verhalten  von 
Erstgebärenden  und  Mehrgehäreiiflen  hervorgehohen.  Hei  die- 
sen letzteren  fehlt  sehr  häufig  auch  bis  zu  den  letzten  Tagen 
der  Schwangerschaft  jede  Leukozytenvermehrung  über  das 
mittlere  Maß  der  Normalzahlen  hinaus.  B(d  Erstgebärenden 
hingegen  steht  zum  mindesten  in  den  letzten  Wochen  und  Ta- 
gen der  Schwangerschaft  die  Leukozytenzahl  fast  ausnahms- 
los auffällig  hoch,  regelmäßig  zwischen  8000  und  10.000.  Man- 
che Untersucher  lassen  diese  Werte  als  Leukozytose  gelten, 
andere  sagen  nur,  daß  die  Zahlen  an  der  oberen  Grenze  des 
physiologischen  Ausmaßes  stehen.  Die  Zahl  von  10.000  wird 
nur  verhältnismäßig  selten,  nur  in  den  letzten  Tagen  vor  der 
Entbindung,  und  auch  da  meist  nur  wenig  überschritten,  so 
daß  Werte  von  mehr  als  12.000  zu  den  Seltenheiten  gehören. 
— Scheinbar  abweichende  Schlüsse  haben  nur  Z a n g e m e i- 
ster  und  Wagner*)  aus  ihren  Untersuchungsergebnissen 
gezogen.  Diese  Autoren  fanden  nämlich  auch  bei  gesunden 
Frauen  häufig  ungewöhnlich  hohe  Leukozytenwerte,  bei  drei 
Vierteilen  der  Fälle  über  10.000,  im  Höchstwerte  sogar  21  000  ; 
allerdings  zählen  sie  auch  vor  dem  Mittag-  und  Abendessen. 
Bei  den  Schwangeren  fanden  sie,  gleichgültig  ob  Erst-  oder 
■Mehrgeschwängerte,  regelmäßig  zwischen  7500  und  15.000 
Leukozyten,  also  gleich  hohe  Zahlen  wie  bei  gesunden  Frauen, 
und  sie  leugnen  deshalb  das  Bestehen  einer  Schwangerschafts- 
leukozytose überhaupt.  f)ffenkundig  ist  eine  unzweckmäßige 
Zeitwahl  für  die  Zählungen  schuld  an  ihren  holnm  Normal- 
werten,  und  jedenfalls  ist  weiterhin  soviel  sicher,  daß  Z a n- 
gemeister  und  Wagner  bc*i  Schwangeren  im  wesent- 
lichen ganz  die  gleichen  Vh'rhäll  nisse  fanden  wi<;  andere  Unter- 
sucher ; sic  beurtfulen  im  Lichte  ihrer  Normalwerte  ihie  Be- 
funde nur  anders.  Bemerk(mswert  ist  es  vielleicht  gerade  mit 
Bücksicht  auf  das  eben  Gesagte,  daß  A s c o 1 i und  E s d r a“l 

•)  Doiiteoho  rned.  WochonHclir.,  11(02,  Nr.  .11. 

••)  llt'f.  Fol.  hnmimt.  1.  0,  11(04. 
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sowohl  als  N a u m i c i n i gleich  Rieder  das  Fehlen  einer 
VerdaniingslenkozyLose  bei  Schwangeren  hervorheben.  B i i-  n- 
bäum*)  dagegen  fand  bei  eiweißreicher  Nahrung  stets  eine 
starke  Verdauungsleukozytose  und  meinf,  die  entgegenge- 
setzten Versuchsergebnisse  rühren  nur  von  dem  zu  geringen 
Eiweißgehalte  der  verabreichten  Nahrung  her. 

Ganz  übereinstimmend  gestalten  sich  wiederum  die  An- 
gaben der  verschiedendsten  Untersucher  über  das  Verhalten  der 
Leukozytenzahlen  während  des  Geburtsaktes.  Kurz  vor  und 
namentlich  während  der  Entbindung  erfolgt  unter  allen  Um- 
ständen bei  Erst-wie  bei  Mehrgebärenden  ein  sein-  rascher  und 
sehr  beträchtlicher  Anstieg  der  Leukozytenzahl,  die  jetzt  ge- 
radezu immer  die  obere  Grenze  der  Norm  übersteigt  ; Werte 
zwischen  15.000  und  20.000  sind  jetzt  nichts  Seltenes  mehr. 
Der  Grad  dieser  Geburtsleukozytose  soll  nach  mehreren  Au- 
toren (H  a h 1**),  B i r n b a u m,  Z a n g e m e i s t e r)  mit  der 
Stärke  und  der  Dauer  der  Wehen  iu  einem  direkten  Vej’hält- 
nisse  und  Zusammenhänge  stehen.  Mit  der  Austreibung  des 
Kindes  oder  unmittelbar  nach  derselben  hat  die  Leukozytose 
ihren  Höhepunkt  erreicht  und  fällt  dann  innerhalb  der  ersten 
drei  Tage  des  Wochenbettes  wieder  annähernd  zur  Normal- 
zahl ab.  Eine  geringe,  inkonstante  und  rasch  vorübergehende 
Steigerung  der  Leukozytenzahl  scheint  wieder  durch  den  Ein- 
tritt stärkerer  Milchabsonderung  bedingt  zu  werden. 

An  den  jetzt  schon  zusammenfassend  mitgeteilten  Beob- 
achtungen haben  Forscher  aller  Nationen  mitgewirkt,  und 
ich  habe  absichtlich,  um  kürzer  sein  zu  können  und  gleich  das 
Wesentliche  herauszugreifen,  darauf  verzichtet,  durchwegs 
die  Anschauungen  der  einzelnen  Untersucher  mitzuteilen  und 
alle  Namen  der  beteiligten  Forscher  anzuführen. 

Weniger  zahlreich  als  die  Angaben  über  die  Gesamt- 
Icukozytenzahl  während  Schwangerschaft,  Geburt  und  Wochen- 
bett sind  jene  über  das  \ erhalten  der  einzelnen  Leukozyten- 
arten. Meherere  der  Autoren,  unter  ihnen  Arneth***),  ge- 
ben nur  im  allgemeinen  an,  daß  hauptsächlich  die  polymorph- 
kernigen Neutrophilen  vermehrt  sind,  insbesondere  während 
der  Geburt,  während  welcher  sie  ausschließlich  die  rasche 
Steigerung  der  Gesamtzahl  bedingen,  während  die  einker- 

♦)  Arch.  f.  Gynaekol.  Bd.  74,  1906. 

**)  Deutscli.  Arch.  f.  klin.  Med.  Bd.  07,  1902. 

***)  Arch.  f.  Gynaekol.  Bd.  74.  1.  1905.  Dort  roiclilich  Litoraturzitato. 
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Biin(t  uml  Sclilaß- 
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nigon  Elenieiile  sich  passiv  vorliall (*Ji.  Einige  .\uLoren  geben 
auch  l*ro/.entzahlen  in  diesem  Sinne  an,  welche  für  die  Neu- 
Irophilen  zumeisL  zwisclien  70  und  80%  schwanken.  So  fand 
Payer  im  Diirchschnitl.e  23%  einkernige  und  77%  poly- 
moiphkernigc!  LeukozyLen.  imLer  diesen  % — 2%  Eosinophile. 
Parst  a n j e n fand  im  lelzten  SchwangerschafLsmonate  eine 
geringe  i)rozenlische  Vermelirnng  der  Neutrophilen  ; einen  Tag 
nach  der  Entbindung  war  ihr  Werl  bedeutend  höher,  eine 
Woche  nachher  aber  wieder  so  hoch  wie  in  der  letzten  Zeit 
der  Schwangerschaft,  also  nur  ganz  wenig  erhöht.  Dement- 
sprechend findet  ei‘  die  Zahl  der  Lym])hozyten,  namentlich 
während  der  Geburt,  prozentisch  deutlich  herabgesetzt.  Die 
großen  einkernigen  Leukozyten  fand  er  relativ  zahlreich,  die 
bmsinophilen  während  der  Geburt  etwas  veiniindert,  im  Wo- 
chenbette eher  leicht  vermehrt.  Eine  starke  Abnahme  der  Eo- 
sinophilen während  der  Geburt  fand  aucli  C o v a.  Myelo- 
zyten und  unreife  einfach-buchtkernige  Neutrophile  hat  r- 
n e t h während  der  Schwangerschaft  und  Geburt  sehr  ver- 
einzelt beobachtet.  Einzelne  Autoren,  so  II  a h 1 und  B i r n- 
b a u m,  bezeichnen  die  gegenseitigen  V erhältnisse  der  Leu- 
kozytenarten während  der  Schwangerschaft  als  normale. 

Das  wäre  wohl  so  ziemlich  alles  \\'esentliche,  was  über 
die  morphologischen  Blutbefunde  während  Schwangerschaft, 
(jeburt  und  Wochenbett  hervorzuheben  ist.  Wenn  ich  von 
den  physikalischen  und  chemischen  Befunden,  die  zum  Tei- 
le durchaus  unvereinbar  sind  und  bei  ihrer  geringen  prak- 
tischen Wichtigkeit  nicht  weiter  erörtert  werden  sollen,  ab- 
.sehe,  so  finden  sich  die  größten  Unklarheiten  noch  immer  be- 
züglich der  Werte  von  Erythrozyten  und  llaemoglobin,  und 
die  Streitfrage,  ob  die  Schwangerschaft  eine  Anaemie  erzeuge, 
ist  nicht  einheitlich  beantwortet  worden.  Und  ich  meine  auch, 
daß  sie  nicht  absolut  eiidieitlich  zu  beantworten  ist.  Wenn 
wir  auch  mit  B o s t h o r n *)  ohneweit(*rs  zugestehen  müssen, 
daß  offenbar  manche  Unterschiede  in  den  Befunden  auf  .Män- 
gel der  Unlersuchungstechnik,  auf  ungenügende  Bücksichl- 
iiahme  auf  flas  Alter,  den  Ivriiährungs-  und  Gesundheitszustand 
der  uni  ersuchten  Schwangeren  zunickzuführen  sein  mögen, 
so  müssen  wir  doch  ebenfalls  mit  ihm  anerkennen,  daß  zwi'i- 
fellos  tatsächliche  Schwankungen  vorliegen,  .\bweichung«'n 


*)  ln  WinckolH  Mntulhiicli  rl(>r  fkOjiirtHliilfi',  Ikl.  I,  1003. 
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von  der  Norm  nacli  imLeii,  aber  auch  nacli  oben.  Und  wir  werden 
aus  voller  Uber/eug-uns  fiucb  der  SclduUrol^mrunix  li  o s L- 
li  o r n s beisUmmen  können,  daß  offenbar  die  Heakfion  dei' 
einzelnen  Individuen  auf  die  Schwängerung  in  Bezug  auf  das 
Blutbild  eine  el)cnso  verschiedene  ist,  wie  ja  die  gi-üßf(m  Ver- 
scliiedenheiLen  der  Reaktion  auch  in  allen  möglichen  anderen 
Oi’gansysLemen  beobachtet  wei'den. 

Es  gibt  also  keine  gesetzmäßige  Anaemie  oder  Ghlor- 
anaemie  der  Schwangeren,  man  wird  vielmehr  jede  irgendwie 
nennenswerte  wirkliche  Anaemie  als  etwas  Krankhaftes  be- 
zeichnen müssen.  Aber  zuzugeben  ist,  daß  individuell  ver- 
schiedenartige und  vcrschiedengradige  Schwankungen  in  den 
Zaldenverhältnissen  der  Erythrozyten  und  des  Haemoglobiiis, 
Schwankungen  im  spezifischen  Gewichte  und  im  Wasserge- 
halte des  Blutserums  Vorkommen,  welche  unter  physiologischen 
\’erhältnissen  niemals  wesentlich  die  Grenzen  der  Noian 
ül)erschreiten  und  offenkundig  nur  individuell  vei-schiedene 
Anpassungserscheinungen  an  die  außci-gewöhnlichcn  N'eidiält- 
nisse  darstellen. 

Was  die  Leukozyten  betrifll,  so  sind  die  Befunde  gleich- 
falls vci'schieden  und  vor  allem  abhängig  davon,  ob  es  sieb 
nm  die  erste  oder  eine  wiedei'holte  Schwangerschaft  han- 
delt, und  qualitativ  verschieden  je  nach  der  augenldicklichen 
Dauer  der  Schwangerschaft ; ein  Mochstand  der  Werte  oder 
eine  ganz  mäßige  Überschreitung  der  obei’en  Grenze  der  «Norm» 
findet  meist  nur  in  den  allerletzten  Phasen  der  Schwanger- 
schaft statt,  und  auch  hier  hauptsächlich  nur  bei  Erstgeschwän- 
gerten. In  diesem  Falle  sind  dann  vorwiegend  die  Neutrophi- 
len vermehrt,  die  übrigen  Zellformen  inaktiv,  hhne  konstante 
neutrophile  Leukozytose  verschiedenen  Grades  begleitet  den 
Geburtsakt;  sie  ist  von  kurzer  Dauer  und  verschwindet  sehr 
rasch  nach  dessen  Abschluß. 

Diese  allgemeinen  Sätze  kann  man  fast  aus  allen  vor- 
liegenden Untersuchuungen  ableiten.  Aber  trotz  dieser  Über- 
einstimmung ist  die  Erklärung  des  Leukozytenbefundes  sei- 
tens verschiedener  Autoren  eine  durchaus  verschiedene,  was 
allerdings  zu  einem  großen  Teile  daher  rührt,  daß  solche  Er- 
klärungen in  Zeiten  gegeben  wurden,  wo  die  Anschauungen 
über  die  Bedeutung  und  die  Herkunft  der  Leukozyten  ganz 
andere  waren  als  heute.  So  ist  es  nur  selbstverständlich, 
daß  \ irchow  auf  Grund  seiner  Anschauungen  von  der 
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24.  V’orlesuiif'. 


I ItTkiiiifL  tltT  l.,»nik()/yl(;ii  des  Blules  di<;  Scliwunf^eiscliunsleiiko- 
/ylose  aiif  <*iiie  I.yiiiplKlriisemvi/.img  und  -I  lypcrlasie  ziirück- 
fülii  le  ; lande  kann  man  (Jarüher  nicliL  weder  diskul ieren.  Schon 
wtniigcn'  la'fireiflich  ist  es,  wenn  man  später  von  einer  Zell- 
auspressuii'':  aus  dtni  «adenoideji»  Apj)ai’aten  der  Uterus- 
sehleiniliaut  durch,  die  Wndandälif^keit  sj)rach  mal  daduich 
die  ( iehurlsleukozylose  erklären  wollL(*.  l)age*;(!n  entsprach 
j»na*  .Meinung,  welche  die  (lehuilsleukozyLose  aut  die  Wehen- 
täligkeit  als  solche,  also  auf  eine  außergewöhnlich  starke  .\lus- 
kelläligkeit  zurückfiihrt,  schon  modernen  .\nschauungen.  und 
ilas  gleitla;  gilt  für  die  Hypothese,  welche  die  Umstimmung 
des  Stoffwechsels  im  schwangeren  ftrganismus  mal  autoto- 
xisehe  Schädigungen,  die  sich  ja  zweitellos  auch  sonst  wäh- 
lend (,1er  Schwangerschaft  nicht  selten  geltend  maclam  und 
sich  in  Funktionsstörungen  und  anatomischen  Läsionen  (He- 
generalionen)  verschiedener  f)i*gansysteme  äußern,  auch  füi- 
die  N'eiänderungen  des  Leukozytenbildes  veiantwortlich  macht. 

Wahrscheinlich,  geradezu  sicher  wirkt  nicht  einer  dieser 
Fakloi-en  allein  bestimmend  auf  das  Leukozytenbild  ein, 
sondern  sie  alle  in  individuell  verschiedenem  .\usmal3e.  So 
faßt  A r n e t h die  Sache  auf  und  er  entwickelt  dabei  im  we- 
sentlichen jene  Grundsätze,  welche  ich  oben  bei  der  Bespre- 
chung der  Tagesschwankungen  der  Leukozytenzahl  vertreten 
hab(\  Ich  meine  tatsächlich,  daß  wir  die  .Abweichungen  des 
Leukozytenbildes  während  der  Schwangerschaft  durchaus 
nicht  anders  zu  erklären  haben,  als  die  gewöhnlichen  l’ages- 
schwankungen.  \\’ährend  der  Schwangerschaft  gärt  es  an 
allen  lacken  und  Enden  im  mütterlichen  Organismus.  .Mit 
dem  ^\acilstum  des  Uterus  und  der  Fiaicht  ist  ein  lebhafter 
Sloffumsatz  verl)unden,  die  Brustdrüsen  entwickeln  sich 
zm-  funktionellen  'l’üchtigkeit,  in  der  Bigmentienmg,  im  Haar- 
wuchs treten  Veiänderungen  auf,  der  Ernährungszustand 
wiirl  oftmals  ein  ganz  auffällig  anderer  als  im  nichtschwange- 
ren Zustamle.  \ielleicht  spielen  auch  (.uftstofh!  synzitialer 
Ibukunft  selbst  unter  normalen  Verhältnissen  eine  gewisse 
Holle;  jedenfalls  weiden  in  manchen  bähen  deg(*nerative  Or- 
gauveräriderungen  beobachtet,  welche  nicht  allein  auf  den 
mechanischen  Hruek  si*ilens  des  schwangiMcn  l terus,  sondern 
auf  ein«’  ( iifl Wirkung  zunickgefiihrt  wenhm  müssen,  möge 
diese  nun  wo  immer  herstanmum.  Has  alles  sind  doch  \ or- 
j/änge,  die  ebensogid,  mul  zwar  vielfach  in  einem  stärkeren 
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Ma(3e  Ansprüche  an  den  Granulozytenapparal  stellen  werden 
wie  schon  die  Vorkommnisse  des-  alltäglichen  Lebens ; und 
dem  gesteigerten  Ansprüche  wird  eben  ein  gesteigertes  Auf- 
gebot folgen. 

Es  ist.  nur  natürlich,  dal3  alle  diese  Vorgänge  auf  einen 
Organismus,  der  sie  zum  erstenmale  mitmacht,  stärker  ein- 
wirken werden  als  auf  einen,  der  von  früher  her  schon  über 
eine  gewisse  Angewöhnung  verfügt,  daß  sie  in  den  letzten 
Schwangerschaftsmonaten  stärker  einwirken  werden  als  in 
den  ersten,  und  daß  jeder  Organismus  seiner  Eigenart  ent- 
sprechend, also  nicht  jeder  in  gleicher  Weise  reagieren  wird. 
So  erklären  sich  alle  Vorkommnisse  im  Leukozytenbilde  der 
Schwangeren  ohne  jeden  Zwang,  so  klären  sich  die  vielfachen 
Unterschiede  der  Befunde  auf,  so  lassen  sich  die  entgegenge- 
setzten Beobachtungen,  welche  einmal  vom  Fehlen,  einmal 
vom  Vorhandensein  der  Verdauungsleukozytose  sprechen,  den- 
noch miteinander  vereinbaren  — vorausgesetzt,  daß  sie  ein- 
wandsfrei gewonnen  wurden. 

Für  das  Zustandekommen  der  Geburtsleukozytose  möchte 
auch  ich  in  erster  Linie  der  ganz  enormen  Arbeitslei- 
stung des  ganzen  Muskelsystemes  (nicht  nur  der  Uterus- 
muskulatur) eine  maßgebende  Rolle  zuerkennen.  Und  daß 
endlich  auch  in  der  ersten  Zeit  des  Wochenbettes  keine  sta- 
bilen und  vollkommen  der  sonstigen  Norm  entsprechenden 
Leukozytenverhältnisse  bestehen,  sondern  sich  nur  eine  all- 
mähliche Rückkehr  zu  diesen  erkennen  läßt,  auch  das  erklärt 
sich  zwanglos  aus  den  InvoluLionsvorgängen  des  Uterus,  aus 
der  bei  der  Geburt  erfolgten  Blutung,  der  größeren  Empfind- 
lichkeit des  doch  stark  hergenonnnenen  Organismus  gegen- 
über allen  äußeren  Einflüssen,  insbesondere  der  bald  einsetzen- 
den stärkeren  Inanspruchnahme  bei  Beginn  der  Laktation, 
wenn  wir  schon  ganz  absehen  von  den  vielen  Möglichkeiten, 
welche  für  das  Zustandekommen  ganz  leichter  pathologischer 
Prozesse  im  Genitale,  die  der  klinischen  Wahrnehmung  ent- 
gehen können,  tatsächlich  bestehen. 

Und  so  können  wir  trotz  aller  Unstimmigkeiten  der  Be- 
funde auch  dieses  letzte  große  Kapitel  aus  dem  Gebiete  der 
Schwankungen  des  Blutbildes  unter  physiologischen  Verhält- 
nissen mit  einer  gewissen  Befriedigung  abschließen,  da  wir 
wenigstens  das  Recht  haben,  zu  glauben,  daß  wir  die  ablaufen- 
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24.  Vorlesung. 


(li'ii  N’urgänge  ihr(;m  W escn  nach  begieifexi,  und  daß  ihre  Art 
doch  \venig.«;leiis  ini  Prixi/.ipe  fesigxdegt  ist. 

I*]s  sclieint  mii-  nicdit  ülxMl'lüssig  gewesen  /.u  sein,  daß 
ich  allen  in  den  letzten  zwei  N'orlesungen  besprochenen  physio- 
logischen \ orkonimtiissen  <*inen  so  breiten  Itaum  in  meinen 
.'\useinandei-st‘l Zungen  gewäliite.  Denn  ich  meixie,  daß  nur 
auf  der  Basis  einer  genauen  Ivennlnis  und  Berücksiclitigung 
aller  \’orgänge  und  N'eränderungen,  welche  sich  im  Blute  des 
gesunden  Oi’ganismus  unter  den  verschiedenen  Einflüssen  des 
Lebens  absfiielen,  eine  richtige  Beurteilung  der  Blutbefunde 
unter  krankhaften  Verhältnissen  möglich  ist.  Oftmals  ist  ja 
vom  Physiologischen  zum  Pathologisclien  nur  ein  sehr  klei- 
ner, unmerklicher  Schritt  und  Befunde,  die  unter  gewissen 
N'erhältnissen  bereits  eine  pathologische  Bedeutung  haben, 
können  untei-  geänderten  Bedingungen  noch  als  physiologisch 
betrachtet  werden.  Das  soll  der  Diagnostiker  namentlich  nie- 
mals vergessen,  wenn  er  an  die  Beurteilung  eines  erhaltenen 
Blutbefundes  geht.  Es  gibt  kein  engbegrenztes  Schema  für 
ein  Normalblut ; die  physiologischen  Schwankungen  sind  in 
den  meisten  Belangen  sogar  Ixeträchtlich  und  von  den  ver- 
schiedenartigsten inneren  und  äußeren  Verhältnissen  abhängig, 
wie  wir  gesehen  haben  — und  trotzdem  wird  sich  der,  welcher 
die  Umstände,  unter  denen  der  Befund  aufgenommen  wurde, 
genau  erwägt,  wohl  nur  selten  in  einem  berechtigten  Zweifel 
darüber  befinden,  ob  die  Befunde  eine  physiologische  oder 
eine  pathologische  Bedeutung  haben.  Aber  kennen  muß  er 
diese  Umstände  und  kennen  muß  er  ihre  Tragweite  für  alle 
Einzelheiten  des  Blutbildes  und  beachten  und  richtig  al)- 
schätzen  muß  er  beides.  Das  sind  für  einen  jeden  .\rbeiter  auf 
dem  Gebiete  der  klinischen  Hacmatologie  ebenso  unerläßliche 
\’f)rbedingungen,  wie  die  tadellose  Exaktheit  seiner  Technik. 
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